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GIRIS

Genel anestezi indiiksiyonu sirasinda, laringoskopi ve trakeal entiibasyon uygulamasi
katekolamin salinmas1 sonucunda hemodinamik aktivite artisiyla, arter basinct ve kalp atim hizinda
yiikselise neden olur. Cesitli hasta gruplarinda risk olusturdugu icin (hipertansiyon, koroner arter
hastaligi, serebrovaskiiler hastalik vb.) bu cevabin Onlenmesi gereklidir. Bu sirada bir seri
metabolik ve hormonal degisiklikler gelisir. Vital organlarin fonksiyonlarinin korunmasina yonelik
bu degisikliklerin asir1 gelismesi organizma igin oldukga zararlidir. Hormon rezervleri asir1 sekilde
mobilize olur, metabolizma katabolik hale gecer, oksijen tiiketimi artar. Sonugta miyokard iskemisi,
ventrikiiler aritmi, sol ventrikiil yetersizligi, serebral hemoraji ve ani 6lim meydana gelebilir.
Tasikardi kalbe, kan basinci artigina gore daha fazla yiik olusturmaktadir. Ciinkii tasikardi kalbin
miyokard oksijen tiiketimini arttirirken, diyastolik dolumu da azaltmakta, bu da etkili koroner akimi

engellemektedir. Laringeal entiibasyona karsi olusan refleks yanitin derecesi anestezi derinligi,



stiresi ve ayni zamanda hastanin yasi, diabet ve kalp hastalig1 dykiisiine gore degismektedir

Anestezide laringoskopi ve trakeal entlibasyonla olusan stres cevap narkotik
analjezikler, inhalasyon yoluyla saglanan derin anestezi, lokal anestezikler, adrenoreseptor
blokerleri, vazodilatatorler gibi ¢esitli ilaglar ile baskilanmaya c¢aligilmaktadir.

Esmolol acil miidahale gerektiren durumlar icin kullanilan bir B1-selektif (kardioselektif)
antogonisttir. Intraoperatif ve postoperatif sartlarda hipertansiyonun ve tasikardinin kontrol altina
alimmasinda kullanilir.

Bu calismamizda anestezi indiiksiyonu sirasinda laringoskopi ve trakeal entiibasyon ile
artan sistemik arter basinci, kalp atim hiz1 ve BIS (Bispektral indeks) diizeyleri iizerine esmolol,

fentanil ve sufentanilin etkilerini arastirmay1 amacladik.

GENEL BIiLGILER

Trakeal entiibasyonun hemodinamik etkileri

Yiizeyel genel anestezi altinda yapilan trakeal entiibasyon sirasinda; Okslirme, ikinma,
hipoksi, hiperkapni bulunmasa da laringoskopi ve tiipiin trakea igine yerlestirilmesi sirasinda
sempatik aktivite artisinin bir gostergesi olarak tasikardi ve kan basincinda yiikselme olmaktadir
(1,2). Anestezinin derinlestirilmesi sonucu bu etkiler azalmakta veya tamamen kalkmaktadir. Kalp
hizindaki artig yaklasik olarak 20 atim/dakika, sistolik basingta 50 mmHg, diastolik basingta 30
mmHg dolayinda yiikselme olup, bu degisiklikler laringoskopi ile baslamakta, 1-2 dakika iginde
maksimuma ulagsmakta ve 5. dakikada laringoskopi oncesi degerlere inmektedir(1). Tagikardi
disinda ekstrasistol ve prematiire ventrikiiler atimlar da goriilebilmektedir. Bu etkiler saglikli bireylerde

sorun yaratmazken, hipertansif ve/veya iskemik kalp hastaligi olanlarda sorun yaratabilmektedirler(l,3).

Laringoskopi ve entiibasyona alinan kardiovaskiiler yanit, bu islem sirasinda laringeal ve
trakeal dokularin uyarilmasinin, sempatik ve sempatoadrenal aktivitede yaptigi bir refleks sonucu
ortaya ¢ikmaktadir(1). Bu istenmeyen etkileri ortadan kaldirmak i¢in; derin anestezi, topikal anestezi
(direkt veya transtrakeal spray, lidokain inhalasyon veya gargarasi), islemden birka¢ dakika Once

intravendz lidokain, sempatoadrenal yaniti Onleyen vazodilatatorler, alfa ve beta adrenerjik



blokerler, prekiirarizasyon, alfentanil ve fentanil gibi ilaglar kullanilabilir(1,2,4).
OPIOIDLER
SINIFLAMA
Opiumdan elde edilen alkoloidler iki farkli kimyasal sinifa ayrilirlar:
1) Fenantrenler: Morfin, kodein ve tebain
2) Benzilizokinolonlar: Papaverin ve noskapin(5,6).

Morfin opioidlerin prototipidir. Molekiiler yapisi i¢ i¢ce gecmis bes adet halkadan olusur. Bes
halkadan olusan bu iskelet yapiya bagli olan fonksiyonel gruplarin modifiye edilmesi ile
farmakolojik Ozellikleri degisir. Semisentetik opioidlerin  olusturulmasinda bu  6zellikten
yararlanilmigtir. Sentetik opioidler ise kaynasmis olan halkalarin sayisinin giderek azalmasi sonucu
elde edilirler. Bugiin opioidlerin bir¢cok temel Ozelliklerinin morfin benzeri etkiden sorumlu

olmadigi, stereokimyasal yapisinin bu etkiyi olusturdugu diisiiniilmektedir( 6,7)

Opioid reseptorleri
Eksojen verilen opioidler, endojen opioidlerin santral sinir sistemindeki spesifik

reseptOrlere olan etkisini taklit ederek analjezi saglarlar. Reseptor kimyasal tanima ve biyolojik
aktivite gibi iki farkli fonksiyona sahiptir. Bu fonksiyonlar reseptdr kompleksinin farkli
bolgelerinde meydana gelir. Opioidler, tanima bdlgesine degisebilen kuvvetle baglanirlar.
Baglantinin kuvveti "binding affinity" ile ifade edilir. Baglanti kuvvetine gore olusturulan opioid
siralamasi, analjezik potansiyele gore yapilan siralama ile paralellik gosterir(5,8)

Yiiksek konsantrasyonda opioidlerle reseptorlerin devamli blokaji tolerans gelismesine
neden olur. Bu da opioidin etkisinde ilerleyici bir azalmaya ve dolayisiyla ayn1 diizeyde analjezik
etki elde etmek icin giderek artan konsantrasyonda opioid kullanimina yol agar. Eger belirli bir
opioide karsi tolerans gelisirse, diger opioidlere kars1 da ¢apraz tolerans olabilir(5,9).

Opioid reseptorlerinin gesitli tipleri vardir. Her reseptor tipi farkli farmakolojik etkilerin

olusumunda rol oynar (Tablo 1).

Tablo 1. Opioid reseptorlerin tiplerine gore siniflamalar ve etkileri

Reseptor tipi Prototip ligand Etkiler
Endojen Eksojen
Mii, Betaendorfin Morfin Sup r'aspmal
analjezi
Mii, Betaendorfin Morfin Solunum
depresyonu



Kardiovaskiiler
etkiler

GIS Etkileri
Delta Enkefalin - Spinal analjezi
Kappa Dinorfin Ketosiklazosin Spinal analjezi

Sedasyon

Epsilon Betaendorfin - Hormon

Psikomimetik
etkiler
Disfori

Sigma - N-allilnonnetazosin

Bir¢ok endojen, semisentetik ve sentetik opioid Mii reseptorlerine baglanir. Bu reseptorlere
baglanan endojen prototip betaendorfin, eksojen prototip ise morfindir. Mii reseptorlerinin 6zellikle
beyinde periakuaduktal gri maddede, nukleus rafe magnusta ve medial talamusta, ayrica spinal
kordda lokalize olduklar1 bilinmektedir(6). Analjezi olusumunda goérev alan diger opioid
reseptorlerinden delta ve kappa reseptorleri ise spinal kordda bulunurlar. Spinal kordda bulunan Mii
reseptorleri supraspinal analjeziden sorumludurlar. Mii reseptorleri iki alt gruba ayrilirlar. Mij
reseptOrlerinin aktivasyonu analjezik etkiden, Mi, reseptorlerinin aktivasyonu ise solunum
depresyonu, bradikardi ve gastrointestinal motilitenin baskilanmasindan sorumludurlar. Mt
reseptorlerine selektif bir opioid ajan i¢in uzun siiredir ¢alisilmaktadir(6,10).

Diger bir opioid reseptorii, daha az taninan sigma reseptoriidiir. Disfori, halllisinasyon gibi
psikomimetik etkilerin olusumundan, ayrica tagikardi, tagipne ve midriyazisten sorumludur. Bir¢ok
agonist ve antaganist opioidler sigma reseptorlerini kismen aktive edebilir( 6).

Opioid uygulamasindan sonra ortaya g¢ikan biyolojik cevabin siddeti, kullanilan opioidin
interensek aktivitesi olarak agiklanir. Morfin gibi; bir reseptore baglaninca maksimal biyolojik
cevap olusturan opioidlere agonist denir. Nalokson gibi ajanlar diisiik diizeyde veya sifir interensek
aktiviteye sahiptir. Agonistlerin reseptore baglanmasini engelleyerek onlarin etkilerini antagonize
eder. Bu tip ilaglara antagonistler denir. Bir kisim opioidler ise belirli bir reseptor tipinde yiiksek
dozlarda bile submaksimal cevap olusturur ve parsiyel agonistolarak siniflandirilir. Opioidler farkl
reseptorlerde cesitli aktiviteler gosterebilir. Yani bir reseptorde agonist digerinde antagonist etki
olusturabilir. Bu tip opoidlere agonist-antagonist veya mikst agonist-antagonistler denir. Morfin,
Mii reseptorleri i¢in tam-agonisttir. Nalokson ise Mii ve kappa reseptorleri i¢in antagonisttir. Ancak
Mii reseptoriine baglanma kuvveti ¢ok daha fazladir. Pantazosin, Mii reseptorleri i¢in zayif bir
antagonist iken, kuvvetli bir kappa ve sigma agonistidir. Nalbufin, opioide bagli olusmus solunum

depresyonunu Mii reseptor antagonizmi ile diizeltirken, ayn1 zamanda parsiyel kappa agonizmi ile



analjezi de saglar. Pentazosin ve nalbufin, agonist-antagonist opioidler i¢in iyi 6rnekdir. Opioidlerin

intrensek aktiviteleri ve sentetik orijinlerine gore siniflanmasi Tablo 2'de goriilmektedir(5,6).



Tablo 2:Opioidlerin Intrensek Aktiviteleri ve Sentetik Orijinlerine Gore Siniflanmasi

Agonistler AgonistAntagonistler Antagonistler
Fenantrenalkaloidleri Semisentetik opioidler Nalokson
-Morfin -Buprenorfin Naltreksen
-Kodein -Nalbufin
-Tebain Sentetik opioidler

Semisentetik opioidler

-Diasetil morfin (Eroin)

-Benzomorfon deriveleri

Pentazosin

-Hidrokodon -Morfinan tiirevleri

-Hidromorfon Butorfanol

-Oksimorfon Dezosin
Sentetik opioidler

-Morfinan tirevleri

Levorfanol

-Fenilpiperidin deriveleri

Meperidin
Fentanil

Alfentanil
Sufentanil

Remifentanil

Santral sinir sistemine etkileri

Opioidler santral sinir sistemini eksite ya da deprese edebilirler. Santral sinir sisteminin
depresyonu klinik olarak analjezi, solunum ritminde degisiklik, suur diizeyinde degisiklik ve EEG
degisiklikleri seklinde ortaya ¢ikar. Uyarici etkiler ise miyozis, bulant1 ve kusmadir(5).

Analjezi; Tim eksojen verilen opioidler analjezik etkilerini endojen opioid
norotransmitterlerin spesifik reseptorlerde olusturduklari etkileri taklit ederek meydana getirirler.
Opioidlerin analjezik etkilerinin potansiyeli reseptore ulasma ve reseptore baglanma kuvvetine,
yani reseptor bolgesine uygunluguna baglidir(5).

Mii agonistler i¢in reseptdre ulagma; lipofilisite, pKa, iyonizasyon derecesi, serbest ilag
miktari, distriblisyona ugrayan voliim, klirens ve ilacin verilme yolu gibi bir dizi fizikokimyasal ve

farmakokinetik 6zelliklere baghdir. Bu 06zelliklerdeki farkliliklar, opioidlerin etki gii¢lerindeki



farklarin nedenini olusturur. Bu goriis opioidlerin klinik kullanimlarinda 6nem tasimaktadir.
Fizikokimyasal ve farmakokinetik farkliliklar agisindan opioidin dozunda ve verilis yolunda uygun
diizeltme yapilinca tiim opioidler esit analjezik etki saglayabilir. Buna "es analjezik doz"

denmektedir(Tablo 3) (5,6).

Tablo 3. Opioidlerin es analjezik dozlar1

Opioid Verilis yolu Es analjezik doz (mg)
Morfin Parenteral 10
Oral 30
Kodein Parenteral 130
Oral 200
Oksikodin Parenteral 15
Oral 30
Hidromorfon Parenteral 1.5
Oral 7.5
Meperidin Parenteral 75
Oral 300

Es analjezik doz semalar1 geleneksel olarak tek doz c¢alismalarina dayandirilmistir.
Parenteral, yolu olusturan intramuskiiler, subkutan ve intravendz uygulama sekillerinde esit oranda
biyoyararlanim oldugu disliniilmiistiir. Akut veya postoperatif analjezide tek doz olarak
oral/parenteral etki oran1 morfin i¢in 1/6'dir. Kronik agr tedavisindeki gibi doz tekrar1 gerektiginde
bu oran 1/2 veya 1/3 olabilir. Bir opioidin analjezik etkisine tolerans kazanan hastaya baska bir
opioid verilerek daha etkili analjezi saglanabilir. Bu durum tamamlanmamis ¢apraz tolerans olarak
adlandirilir. Yeni opioidin baslangi¢ dozunun, es analjezik dozun yarisi kadar olmasi onerilir(5).

Solunuma etkileri

Tim Mii agonistleri ve parsiyel agonist olan buprenorfin, beyin sapindaki solunum
merkezinin karbondioksit diizeyindeki artmaya olan cevabinda doza bagl bir azalmaya sebep olur.
Agonist-antagonist opioidler doza bagli solunum depresyonu yapmasalar da smirli bir etki
olusturur. Opioid agonistleri ponsu deprese eder. iki inspirium arasi siireyi azaltir, ekspiriumu
geciktirir ve periyodik solunum olusturur. Mii agonistlerin etkisiyle solunum merkezinin PCO,
diizeyine cevabinin azalmasi sonucu kanda PCO, miktar1 artar, CO, cevap egrisi saga kayar. Es
analjezik dozda uygulandiklarinda tiim Mii agonistleri esit derecede solunum depresyonu olusturur.
Agonist-antagonistler de CO, cevap egrisini saga kaydirir. Klinikte opioidlere bagli solunum
depresyonu, solunum frekansinda azalma seklinde ortaya ¢ikar. Bu durum; tidal voliim artisiyla
kompanse edilir. PCO, eliminasyonunun istenilen diizeye ulasmamas1 bu kompansasyonun yetersiz

oldugunu gostermektedir. Mii agonist veya parsiyel agonistlerin yliksek dozlar1 apneye neden olur
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(5,9,11). Opioidler (fentanil, sufentanil ve alfentanil ) yeterli ventilasyonla dnlenebilen gogiis duvari
rijiditesine sebep olabilir(9).
Bilin¢ diizeyindeki degisiklikler
Agr hastalar1 opioidlerin etkisi ile sicaklik hissi, iyilik hali, uyusukluk ve 6fori seklinde

duygular tanimlamaktadir. Bu ruh halinde ve cevreyi algilamada olusan degisikliklerin limbik
sistem tarafindan yonetildigi diisiiniilmektedir. Es analjezik dozlarda uygulanan opioidler arasinda
hipnotik etki acisindan farklar vardir(9).

Antitussif etki

Biitlin opioidler medulladaki Oksiiriik merkezine dogrudan etki ederek oOksiiriik refleksini
baskilar. Bu etkileri ile solunum depresyonu yapici etkileri arasinda baglant1 yoktur.

Pupillalara etki

Bir¢cok Mii ve kappa agonistleri miyozise neden olur. Bu etki, okulomotor sinirin Edinger-
Westphal c¢ekirdegini uyarmasi sonucu ortaya cikar. Yiiksek dozlarda "pinpoint" pupillalar
olusabilir. Miyozis, atropin ile antagonize edilebilir(5).

Bulanti ve kusma

Kemoreseptor trigger zonun uyarilmasi ile ortaya ¢ikar. Bu etki, opioidlerin dopamin
reseptorlerinde parsiyel dopamin agonisti seklinde etki gosterdiklerini diisiindiirmektedir. Ayrica
gastrointestinal bosalmay1 yavaslatarak bulanti ve kusmaya da neden olur. Es analjezik dozda
opioidler arasinda bu etki agisindan fark yoktur(6).

Tolerans -fiziksel bagimhlik-ahskanhk

Onemli miktarlarda opioidin devamli kullanimi, opioidin etki giiciiniin ilerleyici olarak
azalmasina ve ayni diizeyde analjezi saglayabilmek icin daha fazla ilaca gereksinim olusmasina
neden olur. Opioidler i¢in karakteristik olan bu fenomene "tolerans" denir. Eger bir opioide karsi
tolerans mevcutsa, diger opioidlere kars1 da inkomplet ¢apraz tolerans goriiliir. Fiziksel bagimlilik,
opioid kullanim1 kesildiginde ortaya ¢ikan ve yoksunluk sendromu ile karakterize olan fizyolojik
bir durumdur. Yoksunlugun baslangic belirtileri; esneme, géz yasarmasi, tasikardi, terleme ve
burun akintisidir. Bunlar1 abdominal kramplar, bulant1 ve kusma izler. Yetmis iki saat igerisinde en
yiiksek diizeye ulasir. Yoksunluk durumunda opioidlere karsi gelismis tolerans kaybolur(5).

Aliskanlik; psisik, ancak bazen fizyolojik de olabilen bir durumdur. Kisi, ilacin olusturdugu
psisik etkileri tekrar denemek veya yoksunlugundan dolay: hissettigi huzursuzlugu yok etmek i¢in
ilact devamli veya periyodik olarak kullanmak zorunlulugu hisseder. Aligkanligin olusumunda
ilacin kullanim1 tek basina major faktor degildir. Hastanin kisiligi, sosyal ¢evresi, maddi kosullar

gibi faktdrler de etkili olmaktadir(5).
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Gastrointestinal sisteme etkileri

Opioidler, bagirsak hareketlerini azaltir, midede ise motilite azalmasina ve antral tonus
artisina neden olur. Gastrik bosalimin azalmasi1 duodenum birinci boliimiinde tonus artisina neden
olur. Opioidler, pilor, anal sfinkter ve ilogekal valvde sfinkterik tonusu arttirir. Buna, bagirsaklarda
ilerleyici aktivitenin azalmasi ve gecis siiresinin uzamasi eslik eder. Bdylece intestinal igerikten
daha fazla su absorbsiyonu olur. Igerigin vizkozitesi artar ve kabizlik gelisir. Mii agonistleri safra
yollar1 basincinda belirgin artisa neden olur. Agonist-antagonistler, Mii agonistlerine nazaran daha
az basing yaratir(5,6).

Kardiovaskiiler etkileri

Opioidler, kronotropik, inotropik ve periferik vaskiiler degisiklikler yapar. Medulladaki
vagal ¢ekirdegin uyarilmasi ile doza bagh bradikardi olusturur(11). Bu atropin ile bloke edilebilir.
Meperidin, atropine yapisal benzerlik gosterdigi i¢in tasikardi olusturabilir. Ancak diistiik dozlarda
negatif inotropik etki olusturabilir. Meperidin hari¢ diger opioidler, klinik kullanim dozlarinda
miyokard kontraktilitesini baskilamaz. Yiksek anestetik dozlarda bile bu etki ortaya ¢ikmaz.
Morfin, hem vaskiiler diiz kaslara dogrudan etki ederek hem de histamin salinimina neden olarak
arteriyoler ve veniiler dilatasyona neden olur. Meperidin ve kodein histamin salinimi yaparken,

fentanil ve sufentanilde bu etki yoktur(5,6).

FENTANIL
Giliniimiizde dengeli anestezinin analjezik komponenti olarak en yaygin kullanilan ilag
durumundadir. Kimyasal ismi N(1-Fentanil-4-piperinil)dir. Sentetik bir opioid agonisttir; potent bir

narkotik analjeziktir ve diger opioidlerle ayn1 6zelliklere sahiptir.

E(CO PN

h
Sekil I. Fentanilin kimyasal yapisi

Yani analjezi, sedasyon, solunum depresyonu, vagal uyari ile bulanti, kusma, kabizlik ve
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fiziksel bagimliliga neden olur(12).

Farmakokinetik

Fentanil yagda erirligi son derece fazla olan bir ilagtir. Dagilim voliimiiniin biiyiik olmasinin
nedeni, yagda fazla erimesi ve boylece dokulara hizli ge¢mesidir. PH 7.4'de partisyon katsayisi
950'dir. Bu nedenle hizla kandan ayrilarak genis olarak viicut icinde dagilima ugrar. Klirensi 10-12
ml/kgldk, dagilim voliimii 3-5 It/kg ve buna bagl olarak eliminasyon yar1 6mrii 2-4 saat arasinda
degisir. Inaktif dokulara ge¢mesi plazma konsantrasyonun devamliligina neden olur. Proteinlere
baglanma miktar1 kan pH degerine baghdir; pH 7.4'de. yaklasik %80, pH 7.2'de ise %60 oraninda
proteine baglanir(Tablo 4) (12,13).

Tablo 4. Fentanilin Farmakokinetik 6zellikleri

Dagilim t 1, dk 13.4+1.6
Dagilim voliimii (L/kg) 4
Klirens (mL/kg/dk) 11.642.6
Eliminasyon t 1, (saat) 3.7+0.4
Proteine baglanma pH 7.4 % 84.4

Metabolizma ve atilim

Fentanil klirensi esas olarak hepatik metabolizma ile olusur. Alinan fentanilin %85'i
ilk 72 saat i¢inde viicuttan atilir, %7'si degismeden (%6 idrar, %1ldisk1), %78'1 karacigerde
metabolize olarak (%70 idrar, %8 disk1) atilir. Metabolitleri inaktiftir(14).

Klinik Kullanim
- Fentanil klinik olarak genis doz araliginda kullanilir.
- Diisiik dozda (1-2pg/kg) analjezi saglamak igin,
- 2-10 pg/kg dozda entiibasyon sirasinda veya cerrahi uyaranlara karsi olusan hemodinamik yaniti

baskilamak i¢in inhalasyon anestezikleriyle birlikte

- 50-100 pg/kg gibi yiiksek dozda ise tek basina genel anestezi saglamak i¢in kullanilir(13).

Farmakodinamik Ozellikleri

Farmakolojik etki 90 saniyelik bir enjeksiyon periyodunun bitimine dogru 30-60
saniye i¢inde baslar. Enjeksiyondan 2 saniye sonra hastalar gevser ve analjezik etki ortaya cikar.
Maksimum analjezik etki plazma diizeyi 2ng/ml oldugunda veya 3-6 dakika icinde saglanir.
Solunum depresyonu en fazla 5-15 dakika arasinda goriiliir. Plazma seviyesi 1.9-1.5 ng/ml'nin
altina indiginde derlenme olusur ve yeterli spontan solunum geri doner. Tekrarlayan uygulamalarda
ise eliminasyon yar1 dmrii uzayacagindan derlenme siiresi gecikir(15).

Solunum Sistemi Etkileri
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Fentanil de diger opioid agonistler gibi doza bagimli solunum depresyonuna neden
olur. Diisiik dozlarda (2pg/kg) solunum hizi azalir, kompansatuar olarak tidal voliim artar. Yiiksek
dozlarda solunumun ii¢ komponentinde belirgin depresyon meydana gelir: solunum sayist %50,
dakika voliimii %30-40 azalir, oksiiriik refleksi baskilanir. CO, cevap egrisinde iki saatten daha
uzun bir siire egrinin saga kaymasi ile birlikte belirgin depresyon meydana gelir. Bir ¢ok arastirmact
anestezi sirasinda fentanil kullanimini takiben gelisen bifazik solunum depresyonu tanimlamigtir
(12). Kesin mekanizmasi bilinmemekle birlikte bu fenomen yiiksek hepatik klirens nedeniyle
olusan entero-hepatik sirkiilasyon ile agiklanmaktadir. Sebep ne olursa olsun, solunum destegi
gerektiren depresyonunun, belirgin bir fentanil derlenmesinden sonra bile 30 dakika ile 4 saat
icinde olabilecegi gosterilmistir(14).

Kardiyovaskiiler Sisteme etkileri

Fentanilin kardiyovaskiiler sistem {izerine etkisi olduk¢a azdir. inhalasyon ajanlari ile birlikte
kullanilirsa orta derecede bir siniizal bradikardi goriilebilir. Fentanil kullanimi ile goriilen
bradikardinin nedeni kesin olarak bilinmekle beraber santral vagal stimulasyona bagli oldugu
diistiniilmektedir Spg/kg fentanilin kalp hizinda %8-20 azalma yaptig1 gosterilmistir(14,15). Ayni
dozda SVR' de (Sistemik Vaskiiler Rezistans) %8'lik bir diisme goriilmesine ragmen kan basincinda
anlaml bir degisiklik gozlenmemistir. 10nglkg'lik dozda ise kalp atim hizinda %12-18’lik azalma
ve buna eslik eden kan basincinda %20 'lik bir diisme gozlemlenmistir(14,15).

Santral Sinir Sistemine Etkileri

Biling kaybi olmadan psisik sedasyon, sersemlik ve mental bulaniklik yapar. Kafa igi
basincinda minimal bir artisa neden olabilir, ortalama arter basincindaki diisiise bagli olarak
serebral perfiizyon basincini diisiirlir(16). CMRO,'yi (Cerebral Metabolic Rate for Oxygen) azaltir.
Serebral damarlarin CO2'ye duyarliligin arttirir(17).

Otonom Sinir Sistemine Etkileri

Bulanti, kusma, miyozis, kabizlik gibi kolinerjik etkiler goriilebilir. Koledokoduedonal
sfinkter spazmi1 ve safra yollar1 basincinda artmaya neden olur(14).

Immiin Sisteme Etkisi

Histamin salinimina neden olmaz(14).

SUFENTANIL
Molekiiler formiilii C22H30N202S. C6H8O7 olup, kimyasal ad1 ise;
Sulfentanil: ~ N-(metoksimetil)-1-(2-(2  tiyenil) etil (-4-piperidinil  (-N-fenilpropan
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amidesitrat:2-hidroksi-1,2,3propantrikarboksilat’ dir.

FICO™N_cH,0me

7

Sekil II. Sufentanilin kimyasal yapis1

Cozeltinin pH’s1 4.5-7.0 arasindadir. Dagilim sabiti LogP=3.95"dir.

Metanolde ve etanolde ¢ok kolay ¢oziiniir.

Sufentanil, fentanilden daha giiclii bir analjeziktir. Kardiyovaskiiler kararlilik ve stres
reaksiyonlarinin baskilanmasinda oldukga etkindir. Giiglii opioid analjezisine dayanan tekniklere
taraftar olan anestezistler, 0Ozellikle kardiyak hastalarin tedavisinde fentanil grubu
morfinomimetikleri ve 6zellikle de sufentanili daha sik kullanmaktadir.

Sufentanil membranlara nonspesifik olarak ¢ok diisiik oranda baglanir. Yiiksek afinitesi (-
reseptoriinden goreceli olarak yavag disosiasyonu ve opioid baglanma bolgelerine olan agikga farkli
baglanma tarzi nedeniyle sufentanil yalnizca (- reseptorii i¢in, farmakolojik acidan 6nemli bir bag
degildir, aym1 zamanda reseptor tarafindan gerceklestirilen giiglii ve selektif analjezik etki de
gostermektedir(18).

Farmakokinetik Ozellikler:

Sufentanil 1.V. enjeksiyondan sonra hizla, smirli bir olgiide dagilim gosteren ¢ok giiclii
lipofilik etkili bir bilesiktir (18, 19). Bu yiizden fentanile gére daha az oranda birikir. Eliminasyon
yar1 omrii (t /2=164 dakika)dir.

Obez hastalarda daha biiyiikk bir dagilim hacmi goriildiigiinden uygulamadan sonra,
eliminasyonun gecikebilecegi bilinmelidir(20,21)

Karaciger yetmezliginde eliminasyonda uzamalar ve %30’a varan uzamis eliminasyonun
dikkate alinmas1 gerektigi bildirilmektedir(22). Bobrek yetmezlikli hastalarda ise doz ayarlamasi
gerekmedigi ancak elektrolit homeostazindaki degisimlere bagli olarak ve bobregin

eliminasyondaki katkis1 g6zoniine alinarak daha dikkatli olunmalidir(23,24)
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Farmakodinamik ozellikleri

Nérolojik etkiler: Uyku hali fentanile oranla daha fazla gézlenmekte, EEG’de yiiksek voltajh
delta dalgalar1 goriilmektedir(24). Gorsel somatosensoriyal uyarilma durumunda, sufentanil iletim
tizerinde herhangi bir etkide bulunmamaktadir. Fakat, yine de gorsel olarak uyarilmis potansiyeller
frekansinda bir azalma olmaktadir (25,26)

Hipnotik ozellikler: Oldukga yiiksek dozlarda, hipnoz (uyku) ve/veya anesteziye yol agabilir.
Bu uyku g6z kiiresinin kompresyon refleksinin kaybolmasi ile belirlenmektedir(27).

Gz ici basinci: GOz cerrahisi sirasinda olusan goz ici basincindaki artiglar, anestezist i¢in en
onemli sorunlardandir. Sufentanil ile, bir yandan goz i¢i basincindaki entiibasyona bagli artis
Onlenirken, diger yandan laringoskopi ve entiibasyona olan kardiyovaskiiler reaksiyonlar
baskilanabilir(28).

Miyozis doz ile ilisklidir. Siddetli hipoksi durumunda miyozis midriyazise dontigmektedir.

Solunum sistemi etkileri: Biitiin opioidlar gibi, sufentanil de doza bagl olarak solunumu
baskilar. Bu durum asagida yer alan mekanizmalara baglhdir.

- Solunum merkezinin CO;’ye olan duyarlilifindaki azalma,

- Solunum ritim ve hacmini ayarlayan pontin ve mediiller merkezlerin depresyonu,

- Akcigerlerdeki gaz degisiminde azalma,

- Olasi gelisen torasik rijiditenin de solunum {istiinde ikincil bir olumsuz etkisi olabilir(29).

Kardiyovaskiiler etkileri: Stres ve kardiyak cerrahi sirasinda bile ventrikiiler fonksiyonlar
iyi korunur. Miyokardiyumun kanlanmasi siirmekte, miyokardin O, tiiketimi %20 lerde
azalmaktadir.

Histamin salinimina yol agmadig1 bir ¢ok calismada belirtilmistir(30,31).

Hormon diizeylerinde prolaktindeki hafif artisin disginda herhangi bir degisiklik
goriilmemistir(32).

Safra kanallarina ve Oddi sfinkteri tizerindeki etkiler: Sufentanilin safra kesesi ve oddi
sfinkteri iizerindeki 6zgiin calismalar gerceklestirilmemistir. Fentanile iligskin verileri temel alarak,
safra kanallar lizerindeki benzer etkiler beklenebilir.

Diger ilaglarla etkilesimleri:

- Sufentanil, droperidol ile kombine olarak ndrolept analjezide kullanilabilir.

- Merkezi depresan etkili bilesiklerin (baritiiratlar, benzodiazepinler, fenotiazin tiirevleri,
halojenli gazlar, trisiklik antidepressanlar ve diger selektif olmayan hiopnotikler) uygulanmasi
sufentanilin solunum iizerindeki depresan aktivitesini ve hipnotik etkisini arttirabilir.

- MAO inhibitorleri de opioidlerin metabolizmasini etkileyerek geciktirir. Bu da daha yogun ve
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daha uzun siiren bir etkiye neden olabilir (solunum depresyonu da dahil olmak iizere)

preindiiksiyon fazinda, nazal yoldan da verilebilir. Esas olarak pediatri alaninda kullanilan, bu
teknik diger yonteme gore daha az travmatize edicidir. Emilimi hizlandirir, postoperatif analjezi

saglar. Silier aktivitenin ¢ok diisiikk oranda baskilanmasi, sufentanil uygulamasi 6nemli bir

kontrendikasyon olusturmamaktadir (33,34).

antihipertansif etkileri nedeniyle “after loadu” azaltirlar. Optimal etkileri kalp atim hizinin
istirahatte 50-60’a diismesi seklinde izlenir. Membran stabilitesi (kinidine benzer) yapmalari
antiaritmik etkilerini agiklar. Entrensik (agonist) aktivitesi olanlar, hafif veya orta dereceli

ventrikiiler disfonksiyonu olan hastalar i¢in yararlidir(35).

p -ADRENERJIK BLOKERLER

Nazal epitelin silier fonksiyonu iizerindeki etkisi: Sufentanil premedikasyonla birlikte veya

Kontraktiliteyi azaltarak ve kalp ritmini yavaglatarak kalbin oksijen gereksinimini ve

Tablo 5 p ~-ADRENERJIK BLOKERLER -adrenerjik blokerlerin karsilastiriimasi

Ajan

Asebutalol
Atenolol
Betaksolol
Esmolol
Metoprolol
Bisoprolol
Oxprenolol
Alprenolol
Pindolol

Pendutolol

B-
selektivitesi

+

++

++

++

e

Yan Sempatomimetik Alfa
omrii blokaj
2-4 saat +
5-9 saat
14-22 saat
9 dakika
3-4 saat
9-12 saat
1-2 saat +
2-3 saat +
3-4 saat ++
S saat +
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Carteolol 6 saat

Labetolol 4-8 saat + +
Propranolol 3-6 saat ++
Timolol 3-5 saat

Sotalol' 5-13 saat

Nadolol 10-24 saat

! Antiaritmik etkisi de vardir

B-blokerler iletim anomalileri, bronsiyal hastaligi ve 6nemli derecede ventrikiiler disfonksiyonu
olanlarda kontrendikedir. B, reseptorlerinin de bloke edilmesi diyabetiklerde hipoglisemik
semptomlar1 maskeleyebilir, hipoglisemiden c¢ikist geciktirebilir ve verilen potasyumun
kullanilmasin1 onler. Selektif olmayan p-blokerlerin teorik olarak koroner spazmini arttiracagi
kabul edilir ve vazospastik anjinasi olan hastalarda dnerilmezler. Kardiyoselektif (Bi-bloker) olanlar
da havayolu irritabilitesi artmis hastalarda dikkatle kullanilmalidir, ¢iinkii selektiviteleri doza

bagimlidir(35).

ESMOLOL
Esmolol kisa etkili B;-selektif (kardioselektif) antogonisttir. Etkisinin baslamasi ¢ok hizlidir

ve etki siiresi oldukga kisadir. Eliminasyon yari-omrii yalnizca 9 dakikadir(36).

HH/\I/\G
A\ iiH

H

T o

o
Sekil III. Esmololiin kimyasal yapisi
Bunlarin sonucu olarak, esmolol tam bir B blokaj diizeyine hizla titre edilebilir ve eger
gerekirse etkileri hizla geri gevirebilir.
Infiizyonun sonlandirilmasinin ardindan, 10 ila 20 dakika i¢inde B blokajin ortadan kalktig1

goriiliir. Ayrica, tedavi edici dozlarda esmolol un belirgin bir intrensek semptomimetik aktivitesi
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veya membran stabilize edici aktivitesi yoktur. Bu 6zellikleri esmolola; kalp hiz1 ve kan basincinin

acil kontroliinde parenteral  blokerler arasinda kendine 6zgii bir kullanighilik saglamaktadir(36).

METABOLIZMA

Esmolol yapisindaki ester baglarinin esas olarak eritrositlerin sitozellerinde bulunan
esterazlar tarafindan hidrolize edilmesi ile hizla metabolize edilir. Plazma kolin-esterazlarindan ve
eritrosit zarlarindaki asetil-kolin-esterazlardan etkilenmemektedir.

Hayvan deneylerinde, asit yapidaki metabolitinin esmololdaki aktivitenin yaklasik
1/1500’1 oraninda bir etkinlige sahip oldugu gosterilmistir. Normal goniilliilerde ise bu metabolitin

kandaki seviyeleri 3 blokaj yapacak diizeylere ulasmamistir(36).

DAGILIM/ELIMINASYON YARI-OMUR

Esmolol yaklasik 2 dakikalik hizli bir dagilim yari-6mriine ve yaklasik 9 dakika
siiren kisa bir eliminasyon yari-omriine sahiptir.

Uygun yiikleme dozuyla birlikte, 50 ila 300 pg/kg/dk. (0.05 ila 0.3 mg/kg/dk.)
dozunda uygulanan esmolol’un kan diizeyleri 5 dakika i¢inde kararli duruma ulagmaktadir
(Yiikleme dozu uygulanmadiginda, kararli duruma ulagma siiresi yaklasik 30 dakikadir.). Bu
smirlar arasindaki dozlarda uygulandiginda, dozla dogru orantili hemodinamik etkiler ortaya
cikmaktadir. Eliminasyon dozdan bagimsizdir(36).

ETKI SURESI

Esmolol infiizyonuna devam edildigi siirece, B blokaj etkileri goriiliir. Infiizyonun
sonlandirilmasinin ardindan kararli durum kan diizeyleri hizla azalir ve 10 ila 20 dakika i¢inde B

blokajin ortadan kalktig1 gozlenir(36).

KARDIYOSELEKTIVITE

Esmolol esas olarak kalp kasinda yerlesmis olan B, reseptorleri inhibe etmektedir.
Fakat bu etki kesin degildir ve yiiksek dozlarda bronsiyal ve vaskiiler kas yapilarinda yerlesmis olan
B> reseptorleri de inhibe etmeye baslar.

Esmolol’un goreceli kardiyoselektivitesi, aktif kalp hastaliginin yaninda kronik
obstriiktif akciger hastaligi (KOAH) olan kimselerde ve astimli hastalarda gosterilmistir. Hafif
siddette astimi olan hastalarda esmolol kullanimi bronkokonstriiksiyona yol a¢gmaz. Esmolol
inflizyonu sirasinda SR..’da doza bagimli bir miktar ylikselme egilimi ortaya ¢ikmigsa da klinik

olarak anlamli degildir. Buna karsin, propranolol kullanildiginda  klinik olarak belirgin

19



bronkokonstriksiyon ortaya c¢ikmaktadir(37). Esmolol inflizyonu sirasinda, solunum sikintisi ve
“wheezing” ataklar1 goriilmez ve arteriyel oksijen saturasyonunda anlamli degisiklikler ortaya

¢ikmamaktadir(38).

ENDIKASYONLAR VE UYGULAMA
Esmolol asagidaki durumlarin tedavisi i¢in endikedir.
a) Supraventrikiiler tasikardiler ( atriyal fibrilasyon, atriyal flatter ve siniis tagikardisi)
b) Peroperatif donemde olusan tagikardi ve hipertansiyon
KONTRENDIKASYONLAR

- Ciddi bradikardi

- Birinci dereceden ileri kalp blogu

- Kardiyojenik sok

- Belirgin kalp yetersizligi
CERRAHIDE VE ANESTEZIDE ESMOLOL

Hemodinamik Kontrol

Iskemik kalp hastalig1 olan veya diyabet, hipertansiyon ve periferal damar hastalig1 gibi
onemli risk faktorlerine sahip olan hastalar; cerrahi islemin neden oldugu stres dolayisiyla
miyokardin oksijen ihtiyacinin artmasi nedeniyle perioperatif donemde miyokard iskemisi gegirme
riski tasir. Adrenerjik, strese bagli yanit anestezinin ve cerrahi islemin gesitli sathalarinda ortaya
c¢ikabilir. Bu safhalar arasinda indiiksiyon, entiibasyon, insizyon, manipiilasyon, ekstiibasyon ve
derlenme dénemlerini saymak miimkiindiir(39,40). Ozellikle kalp hiz1 olmak iizere hemodinaminin
kontrol altinda tutulmasi; Kotii kardiyak sonuglara yol agabilen ve post-operatif donemde daha sik
goriilen miyokard iskemisinin gelisimini engellemek agisindan 6nemlidir(39,40).

Peri-operatif donemde ortaya ¢ikan stres yamitinin tedavi edilmesinde ve post-operatif
donemde hemodinamik kontroliin saglanmasinda esmololiin etkinligi ve giivenliligi kapsamli
sekilde calisilmistir(39,40).

INTRA-OPERATIF TASIKARDININ TEDAVISI

Intravendz yoldan bolus olarak uygulanan esmolol’un intra-operatif tagikardi tedavisindeki
etkinligini kanitlanmistir(41).

KALP CERRAHISI

Kalp cerrahisi uygulanmis hastalarin operasyon sonras1t donemde 6zel gereksinimleri vardir.
[k olarak bu hastalarmn yatkin olduklar1 supraventrikiiler tasikardilerin (SVT) konrolii gerekir. Kalp

cerrahisi uygulanan hastalarin %30’una varan kisminda atriyal fibrilasyon gelismektedir. ikinci
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olarak, yeni greftlerin zarar gormesini engellemek icin kan basincinin kontrolii gerekir. Esmolol
hem kan basincinin ve hem de kalp hizinin kontroliinii saglayarak kalbin yiikiinii azaltir(42).

BEYIN CERRAHISI

Beyin cerrahisi uygulamalar1 biiylik miktarda adrenalin salinimina neden olur. Sonugta
ortaya cikan tagikardi ve hipertansiyon cerrahi sahasinda asir1 kanamalara, kafa i¢i basincinin
artmasina ve miyokard iskemisine yol acabilir. Esmolol adrenerjik stres yanitin1 6nlemek agisindan
bu tlir durumlar i¢in olduk¢a uygundur. Ayrica hastalar ¢ogunlukla stabil degildirler ve esnek
hemodinamik kontrole ihtiya¢ duyarlar. Yeterli serebral perfiizyonun saglanabilmesi i¢in diastolik
basincin idamesi de ayrica 6nemlidir. Esmolol diastolik kan basincini idame ettirirken, kalp hizini
ve sistemik kan basincini da kontrol altina almaktadir. Bu 06zelligi, bdylesi endikasyonlarda
kullanilan 6rnegin, vazodilatorler ve labetalol gibi ajanlardakinden farklidir. Clinkii diger ajanlar
sistemik kan basincinmi diisiirse de, vazodilatasyon serebral perfiizyonun azalmasina ve refleks

tagikardiye neden olabilmektedir(43).

GUVENLIK PROFILi

Kontrollii klinik sartlarinda Esmolol kullanimi ile ilgili olarak gézlenen yan etkilerin ¢ogu
hafif siddette ve gegici olmustur. En 6nemli yan etki hipotansiyondur.

900’1lin tizerinde hastay1 kapsayan klinik ¢aligmalarda, bu hastalarin %12’inde semptomlu
hipotansiyon goriildiigli (sersemlik hissi gibi) ve hastalarin %11’inde tedavinin yarida kesildigi
tespit edilmistir. Semptomatik hipotansiyonlu hastalar, tim semptomatik vakalarin yaklasik yarisi
kadanidir. Hastalarin yaklasik %25’inde ise semptomsuz hipotansiyon belirmistir. Bu hastalarin %
63’linde hipotansiyon Esmolol infiizyonu sirasinda diizelmis ve geri kalan hastalarin % 80’inde de
tedavinin sonlandirilmasindan sonraki 30 dakika i¢inde diizelmistir(44).

Siddetli bradikardisi, birinci derecenin iistiinde kalp blogu, kardiyojenik soku ve belirgin
kalp yetmezligi olan hastalarda esmolol kullanilmasi kontrendikedir. Esmolol sol ventrikiil

fonksiyon kusuru, hipotansiyonu ve bronkospazm olan kimselerde dikkatli kullanilmalidir(45).
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TiYOPENTAL

Anestezi uygulamasinda kullanilan tiyobarbitiiratlarda 2. karbondaki oksijen atomun yerini
bir siilfiir (S) atomu almigtir. Bu kii¢lik kimyasal degisiklikler barbitiiratin santral sinir
sistemindeki etkisinin cabuk baglamasini ve kisa slirmesini saglar(46).

Tiyopentalin intravendz uygulanmasini takiben santral sinir sistemindeki etkisinin baslangig
zamani, fizikokimyasal 6zellikleri ile 6zellikle yiiksek lipid eriyebilirligi ve pKa degeriyle
ilgilidir. Tiyopentalin santral etkilerinin siddeti ise dozla ilgilidir. Yiiksek doz etki siiresini
uzatabilir. Tiyopentalin 3 - 5 mg / kg dozda uygulanmasi, 10 - 15 dakika siiren biling kayb1
ve 5 - 10 dakika siiren bir anestetik devre olusturur.

Tiyopentalin etkisinin kisa olmasmin nedeni ilacin beyinden diger dokulara yeniden
dagilimidir. Tiyopentalin beyinden yeniden dagiliminda kaslar ve cilt dokusu yag
dokusundan daha 6nemli bir rol oynar. Yag dokusu gibi az kanlanan dokulara yavas
redistribiisyonu ise tiyopentalin postanestetik santral sinir sistemi etkilerinden kurtulmaya
yardim eder. Yag dokusunun tiyopentale ilgisi ¢cok azdir. Bu nedenle yag dokusunda
tutulmas1 uzun bir zaman alir. Cok kisa etkili barbitiiratlarin etkilerinin kisa stirmesi ¢abuk
yikilmalarindan degil, kandan c¢ok kisa siirede tasmmmalarindandir. Tiyopentalin hepatik
metabolizmas1 yavastir, % 1'den az1 degismeden idrarla atilir. Major metabolizma yolu
oksidasyondur(46).

Etki Mekanizmalar:

Barbitiiratlar esas olarak retikiiler aktive edici sistemi deprese ederler. Santral sinir
sisteminde spesifik sinapslarda iki tip etki olustururlar.

Inhibitdr norotransmitterlerin etkilerini kolaylastirir veya artirir. GABA'nin etkisi ile agilan
Cl iyon kanallarinin uzun siire agik durumda kalmasina neden olarak ve kanallarin igini
tikayarak (kanal blokorii gibi) etki ederler.

Eksitator norotransmitterlerin (asetilkolin, glutamik asit) sinaptik etkilerini inhibe eder,
yiiksek dozlarda sinaptik iletimi bloke ederler. Tiim bu bulgular barbitiiratlarin santral sinir
sistemi'deki etkilerinin  spesifik barbitlirat reseptorleri araciligt ile olustugunu

diistindiirmektedir(46).

Santral Sinir Sistemindeki Etkileri

A - Yiiksek (Anestetik) dozlarda : Tiyopental :
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1. Beynin oksijen tiiketimini azaltir, beyin metabolizma hizin1 6nemli derecede diisiiriir. Beyin
metabolizma hizindaki azalma beyin kan akimi gereksiniminde azalmaya neden olur, bu beyin

damarlarinda vazokonstriksiyon olusmasi ile saglanir.

2. Beyin kan akimindaki azalma, beyin kan voliimiinde ve intrakraniyal basingta diismeye neden
olur. Beyin metabolizmasi iizerindeki bu etki beynin hem hasara ugrayan hem de perfiize olan
saglam bolgelerini korur. Tiyopental : Beynin kan akimini azaltmasi, perfiizyon basmcini
artirmasi, metabolizma hizin1 diisiirmesi nedeniyle kafa i¢i basing artisi olan hastalarin

endiiksiyonunda ¢ok yararli bir ajandir.

3. Hipnoz, Sedasyon ve Biling kaybi,

4. Antikonvilzif etki.

B - Diisiik dozlarda (25 - 50 mg) :

Agn esigini distriir. Bu nedenle «antianaljezik» veya «hiperaljezik» etki gosterir. Yiiksek
dozlarda da cerrahi anestezi olusturmaz, aksine kardiyovaskiiler ve solunum depresyonu olusturur.

Analjezik etkisi yoktur(47, 48).

Kardiyovaskiiler Etkileri

Kalpte : Doza bagh olarak direkt miyokard depresyonu olusturur. Ayn1 zamanda koroner
kan akimi, kalp hiz1 ve miyokardin oksijen tiiketimini artirir. Kesin sonu¢ doza bagh olarak kan
basinci, kardiyak output ve stroke voliimdeki diismedir. Tiyopental enjeksiyon hizina bagl olarak
kardiyovaskiiler depresyon olusturur. Erigkinde 50 mg / dk dozunda verilmesi halinde kan
basincinda hi¢ bir degisiklik olusturmaz. Damarlarda : Direkt olarak damar diiz adalesini
etkileyerek vazodilatasyona neden olur. Venoz toniisii azaltir ve vendz doniiste azalmaya neden

olur. Histamin salinimina neden olur : Hipotansiyon, iirtiker, allerjik reaksiyon olusturabilirler(46).
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Solunuma Etkileri

Tiyopental dozla ilgili olarak :Solunumu deprese eder. Solunum merkezinin CO.'e cevap

verme yetenegini baskilar. Laringospazm ve bronkospazmi davet edebilir(46,47).

Karacigere Etkileri

Tiyopental indiiksiyon dozlarinda (3 - 5 mg / kg) karaciger fonksiyonunda &nemli bir
degisiklik olusturmaz. Yiiksek dozlarda hepatik fonksiyonda gegici degisikliklere neden olabilir.
Ancak bu degisikliklerin klinik olarak dnemi yoktur. Yiiksek dozlarda ve uzun siire kullanimi

(beyin travmasinda) hepatik enzim fonksiyonunu indiikleyebilir(46,47).

Bobreklere Etkisi

Tiyopentalin bobrek fonksiyonlar1 iizerindeki etkisi primer olarak renal kan akimi ile
ilgilidir. Kardiyovaskiiler depresyon renal kan akiminda azalma ve bdylece bobrek fonksiyonunun

diismesine neden olur(46,47).

Diger Farmakolojik Etkileri

Tiyopental plasentadan fotiise ge¢mesine karsin gebe uterus iizerinde ¢ok az etkilidir.
Tiyopental néromuskiiler kavsakta 6nemli bir etki olusturmaz ve kas gevsetici ilaglarla etkilesmez

(47).

Yan Etkileri

Barbitiiratlarin ~ kullanilmasindan sonra derlenme wuzun siirer. Tiyopental veya
metoheksitalden sonra hastalar 24 saat araba kullanmamalidir. Lokal etkileri : Tiyopentalin % 2,5
veya metoheksitalin % 1 konsantrasyonda intravendz olarak enjeksiyonu ¢ok nadiren vendz

irritasyon veya tromboza neden olur(47).
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Kontrendikasyonlar:

Akut intermitant porfiri ve muhtemelen hem sentezinde yetmezlik gosteren diger porfirilerde
kontrendikedir. Rolatif kontrendikasyonlari, infantlar, yenidoganlar ve yasl hastalar, kardiyak
rezervi sinirlt hastalar (Mitral stenozu, kalp tamponati, hipovolemi), karaciger, bobrek yetmezligi

ve endokrin bozukluklart bulunan hastalardir (46).

VEKURONYUM

Histamin serbestlesmesine veya kardiyovaskiiler yan etkilere yol agmayan aminosteroid
yapisinda, orta etki siireli bir nondepolarizan kas gevseticidir. Vekuronyum, pankronyum
molekiiliiniin demetilasyonu ile olusan monokuarterner bir amonyum bilesigidir. Bu demetilasyon,
molekiiliin asetilkolin benzeri 6zelliklerini azaltir ve hepatik tutulumunu gii¢lendiren lipofilitesini
arttirir. Vekuronyum, spontan deasetilasyona ugrar. Sonugta ortaya ¢ikan metabolitlerin en giicliisii
olan 3-OH vekuronyum, vekuronyumun yaklasik %60°1 kadar bir aktiviteye sahiptir, bobrekler
yoluyla atilir ve uzayan paraliziye neden olabilir. Kardiyovaskiiler etkisinin olmamasi ve orta etki
siireli kas gevseticiler grubuna girmesi, vekuronyumu kalp hastaligi bulunan veya kisa siireli
giintibirlik cerrahi girisim gegirecek olan olgular i¢in uygun bir secenek durumuna getirmektedir
(49).

IZOFLURAN

Enfluranin izomeri olan bir metil eterdir. 1971' de kullanima girmistir. Renksiz yanici ve
patlayici olmayan, koruyucu islem gérmemis stabil bir maddedir. Sodalime, metal ve ultraviyole ile
reaksiyona girmez. Ancak %0.2' si metabolize olur(50).

Kardiyovaskiiler sisteme etkisi: Myokardi halotandan daha az deprese ederken, ventrikiiler
iletimi deprese etmez. Katekolaminlerin varliginda aritmi azdir. Sistemik vaskiiler rezistanstaki

diisme ile kan basincim diisiirebilir(51).
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GEREC VE YONTEM

Hastanemizde elektif operasyonu planlanan ASA I, 21-70 yaslar1 arasindaki 90 olgu rastgele
lic grup olusturularak calismaya alindi. Entlibasyon giicliigli beklenen hastalar kapsam disi
birakildi.

Tiim hastalar bir glin 6dnceden goriilerek fizik muayeneleri yapildi, laboratuvar bulgular
degerlendirildi. Operasyon Oncesi 6-8 saatlik siirede kat1 ve s1vi gida almamalari istendi.

Calismaya dahil edilen hastalar ameliyat Oncesinde bilgilendirildi ve onaylar1 alindi.
Hastalara el sirtindan 20 G kaniil ile damar yolu acilarak 10 mL/kg/saat ringer laktat inflizyonuna
baslandi. Hastalara midazolam 0.05 mg/kg IV verilerek premedikasyon yapildi. Ameliyathaneye

alinan hastalara “CAMS II Comprehensive Anesthesia Monitor” ile standart D II derivasyonunda
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EKG, otomatik non-invaziv kan basinci ve puls oksimetre ile periferik oksijen satiirasyonu (SpO,)
monitdrizasyonu uyguland. BIS degerleri “BIS monitor Aspect A 2000 tv, USA” ile izlendi.

Hastalar rastgele li¢ caligma grubuna ayrildi.

Grup I’e (n=30) 2 mg/kg esmolol,

Grup II’ye (n=30) 0.3ng/kg sufentanil,

Grup III’e (n=30) 2 pg/kg fentanil bolus olarak uygulandi. Ilacin uygulanmasini takiben IV
tiyopental 6 mg/kg ve IV vecuronyum 0.1 mg/kg verildi.

Indiiksiyonu takiben 3 dakika sonra laringoskopi ve endotrakeal entiibasyon gerceklestirildi.
Kirkbes saniye igerisinde trakeal entiibasyon gergeklestirilemeyen hastalar ¢alismadan ¢ikarildi.
Hastanin pozisyonu ¢alisma periyodu siiresince degigmedi.

Anestezi idamesinde tiim gruplara %40 (2L/dk) O, ve %60 (3 L/dk) N,O ile %1 MAC
izofluran verildi.

Hastalarin indiiksiyon oncesi sistolik (SAB), diastolik (DAB), ortalama (OAB) arter
basinglari kalp atim hiz1 (KAH), oksijen satiirasyonlar1 (SpQ:) ve BIS degerleri bazal deger olarak
belirlendi.

Tim gruplarda bu 6l¢limler, indiiksiyon sonrasi, entiibasyon oncesi, entiibasyon sonrasi 1.,
2.,3.,4.,5.,6.,7.,8., 9., ve 10. dakikalarda olmak tizere 6l¢iiliip kaydedildi. Cerrahi insizyon bu
veri toplama islemi tamamlandiktan sonra gergeklestirildi.

Hastalar end-tidal CO, degeri 30-35 mmHg arasinda tutulacak sekilde mekanik ventilasyon
ile solutuldu.

[statistiksel incelemeler;

Calismada elde edilen bulgular degerlendirilirken, istatistiksel analizler icin “SPSS
(Statistical Package for Social Sciences) for Windows 10.0” programi kullanildi. Caligma verileri
degerlendirilirken tanimlayici istatistiksel yontemlerin (Ortalama, Standart Sapma) yanisira
niceliksel verilerin karsilagtirilmasinda ANOVA, Student-t testi kullanildi. Niteliksel verilerin
karsilagtirilmasinda Ki-Kare testi kullanildi. Sonuglar % 95 giivenlik aralifinda, anlamlilik p<0.05
diizeyinde degerlendirildi.

Tablo 6. Esmolol uygulanan gruptaki hastalarin dokiimii (Grup I)

NO ISIM  PROTOKOL YAS CINSIYET ASA
1 E.A. 11228 22 E [
2 G.G. 13519 30 E [
3 K. . 12879 45 E [
4 H. U. 13184 35 E [

27



5 D.Y. 8365 28 K I
6 Y. 0. 13728 31 E I
7 R.U. 13091 50 E I
8 S. K. 13436 40 E I
9 M. A. 12971 28 E I
10 G. U. 12478 35 K I
11 K. A. 13356 25 E I
12 E.A 13118 40 E I
13 T.T. 12475 30 E I
14 E. B. 13146 23 K I
15 N. A. 12980 33 K I
16 H. S. 12755 26 K I
17 s.D. 12110 70 E I
18 K. T. 12677 28 K I
19 A A. 11701 39 E I
20 M. K. 11708 36 E I
21 M. K. 11613 28 E I
22 S.D. 11308 40 K I
23 H. N. 11159 33 E I
24 s.s. 10918 29 K I
25 G.B. 11176 22 K I
26 D. K. 11033 30 K I
27 Y.G. 10325 46 E I
28 N. B. 10881 35 K I
29 i, B. 10895 26 K I
30 F.G. 10735 27 K I

Tablo 7. Sufentanil uygulanan gruptaki hastalarin dokiimii (Grup II)

NO ISIM  PROTOKOL YAS CINSIYET  ASA
1 R. K 11231 40 K I
2 G.C. 14341 40 K I
3 S. 0. 15213 35 K I
4 M. D. 15216 37 E I
5 E. K. 15212 29 E I
6 F.T. 14541 34 K I
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7 N K. 15218 39 K I
8 A O, 13773 30 K I
9 S.A. 10419 31 E I
10 F.E. 13778 25 K I
11 H. S. 9702 34 E I
12 E. K. U. 10189 33 K I
13 F.Y. 10190 44 K I
14 M. C. 9814 24 K I
15 A.B. 10299 34 K I
16 i.s. 10296 28 K I
17 Z.A. 10245 20 K I
18 M. E. 10012 42 E I
19 A A 11701 39 E I
20 z.s. 9813 49 K I
21 H. O. 9695 34 K I
22 D. U. 9446 28 K I
23 N. B. 9468 42 K I
24 A O, 9582 50 K I
25 R. G. 9564 37 E I
26 Y.T. 8044 30 E I
27 M. S. 9396 29 E I
28 F. K. 8880 20 K I
29 U.K. 8899 19 E I
30 E. G. 9021 34 E I

Tablo 8. Fentanil uygulanan gruptaki hastalarin dokiimii (Grup III)

NO ISIM PROTOKOL  YAS CINSIYET
1 R. A. 9013 33 K
2 B. K. 7815 35 E
3 Y.C.C. 8254 27 K
4 G. U. 9064 42 K
5 Z.U. 8865 44 K
6 V.E. 9017 43 K
7 M .D. 8606 26 E
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8 M. E. 8833 24 E I

9 Y. Y. 8465 37 E I

10 S. Y. 8399 22 K I

11 H. A. 8392 49 E I

12 N. B. 8412 36 K I

13 F.S. 8611 47 E I

14 S. D. 7984 20 K I

15 I.C. 7542 69 E I

16 S. O. 8144 24 K I

17 K. B. 8138 29 E I

18 S.C. 7161 40 K I

19 G. D. 7860 27 K I

20 V.M. 8007 36 E I

21 E. G. 21192 38 E I

22 H. C. 7832 70 E I

23 S. D. 7568 30 K I

24 C.O. 8000 22 K I

25 T. K. 7620 24 K I

26 N. G. 7537 32 E I

27 Z. A. 5527 52 E I

28 N. C. 5334 63 K I

29 L. B. 6749 33 K I

30 H.T. 7015 34 E I

BULGULAR
Tablo 9a, 9b. Gruplarin yas ve cinsiyetlerinin karsilastirilmasi
Tablo 9a
YAS

GRUP Mean Std. Deviation Minimum Maximum N
ESMOLOL_ 33.6667 99111 22.00 70.00 30
SUFENTANIL 33.3667 7.7526 19.00 50.00 30
FENTANIL 36.9333 13.3001 20.00 70.00 30
Total 34.6556 10.5768 19.00 70.00 90

YAS ORTALAMASI BAKIMINDAN GRUPLAR ARASINDA ONEMLI FARK YOKTUR (p=0.800).

Tablo 9b.

GRUP

ESMOLOL

30

SUFENTANIL FENTANIL

Total



N 13 19 16 48
o KADIN % 43.3% 63.3% 53.3% 53.3%
CINSIYET
ERKEK N 17 11 14 4
% 56.7% 36.7% 46.7% 46.7%

CINSIYET BAKIMINDAN GRUPLAR ARASINDA ONEMLI FARK YOKTUR(P=0.300).

GRUPLARIN SISTOLIK ARTER BASINCLARI ACISINDAN KARSILASTIRILMASI

Tablo 10. Grup I ve Grup II hastalarin sistolik arter basinglarinin karsilastirilmasi (mmHgtSS)

Islem GRUPI GRUP II P degeri

Ind. 6ncesi 129. 63+15.55 1 127.90+12.06 0.920

. 108.70+11.77 1 113.07+12.06 0.508

Ind. Sonrasi
Ent. 6ncesi 112.33+£16.72  106.47+26.79 0.528
Ent. sonras1 1. dk 147.53£15.91 ' 142.13+18.91 0.579
Ent. sonras1 2. dk  140.07+14.88  129.87+£17.76 0.128
Ent. sonras1 3. dk  128.87+17.15 121.17+14.77 0.291
Ent. sonras1 4. dk 126.77£14.29 114.20+13.09 0.010
Ent. sonras1 5. dk 118.97+14.45 109.47+12.48 0.043
Ent. sonras1 6. dk 114.70+£12.85 | 105.43+10.81 0.019
Ent. sonras1 7.dk 113.63+12.42 | 102.63+10.20 0.008
Ent. sonras1 8. dk 112.17+14.09 100.90+9.61 0.013
Ent. sonras19.dk 111.07+14.44 100.10£10.40 0.013
Ent. sonras1 10dk 110.47+14.09 | 100.10+11.09 0.041
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Sekil IV. Grup I ve Grup II hastalarin sistolik arter basin¢larinin karsilastirilmasi
Gruplar aras1 degerlendirmede tim Ol¢lim zamanlar1 karsilastirildiginda, grup I ve grup II

hastalarda entiibasyon sonrasi 4-10 dakikalarda yapilan olgiimlerde sistolik arter basinglar1 sufentanil
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lehine istatistiksel olarak anlamli olacak sekilde daha diisiik bulundu (sirasiyla p=0.010, 0.043, 0.019,

0.008, 0.013, 0.013, 0.041).

Tablo 11. Grup I ve Grup III hastalarin sistolik arter basinglarinin karsilagtirilmas: (mmHgtSS)

Islem GRUP1I GRUP 111 P degeri
Ind. 6ncesi 129. 63+15.55 139.10+£22.37 0.089
. 108.70+11.77 113.77+18.18 0417
Ind. Sonrasi
Ent. 6ncesi 112.334+16.72 | 117.27+£18.05 0.636
Ent. sonras1 1. dk 147.53+£1591 153.37+£26.51 0.529
Ent. sonras1 2. dk  140.07£14.88 | 144.50+£26.05 0.671
Ent. sonras1 3. dk 128.87£17.15 | 138.03+22.94 0.129
Ent. sonras1 4. dk 126.77£14.29 128.93+18.96 0.787
Ent. sonras1 5. dk 118.97+14.45 121.50+£17.73 0.792
Ent. sonras1 6. dk 114.70+12.85 117.37+14.95 0.707
Ent. sonras1 7.dk 113.63£12.42 113.93+17.83 0.996
Ent. sonras1 8. dk 112.17+14.09 | 113.00+19682 0.975
Ent. sonras19.dk 111.07+14.44 112.20+17.98 0.951
Ent. sonras1 10dk 110.47+14.09 111.73420.28 0951
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Sekil V. Grup I ve Grup III hastalarin sistolik arter basin¢larinin karsilastirilmasi

Grup I ve Grup III hastalar sistolik arter basinglar1 bakimindan karsilastirildiginda istatistiksel

anlaml fark bulunmamistir (p>0.05).

Tablo 12. Grup II ve Grup III hastalarin sistolik arter basinglarinin karsilastirilmasit (mmHg+SS)
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Islem GRUPII GRUP 111 P degeri
Ind. 6ncesi 127.90+12.06  139.10+22.37 0.036
. 113.07£12.06 113.77+18.18 0.987
Ind. Sonrasi
Ent. 6ncesi 106.47+26.79 | 117.27+£18.05 0.120
Ent. sonras1 1. dk  142.13+£18.91  153.37+26.51 0.100
Ent. sonras1 2. dk 129.87+£17.76  144.50+26.05 0.016
Ent. sonras1 3. dk 121.17+£14.77 138.03+£22.94 0.002
Ent. sonras1 4. dk 114.20+13.09 128.93+18.96 0.001
Ent. sonras1 5. dk 109.47+12.48 121.50+17.73 0.007
Ent. sonras1 6. dk 105.43+10.81 117.37+£14.95 0.002
Ent. sonras1 7. dk 102.63£10.20 113.93+17.83 0.006
Ent. sonras1 8. dk 100.90+9.61 113.00+19682 0.007
Ent. sonras1 9. dk 100.10£10.40 | 112.20+17.98 0.005
Ent. sonras1 10dk 100.10+£11.09 111.73+20.28 0.029
180
160 =
140 « %
2 GRUP
§> 120 4 % i \%\
7 T/ B I
11 00 % N%ﬁw 53 "0 SUFENTANIL
g
T FENTANIL
% 0{3 &O% O%%% @, &% ;% “, % ‘% % %&
4 /l/ %, %, %, %, ", %,
Yo, 1, 4 1, %%, % ) %f %fy
", R A Qoxr 9
OLCUM

Sekil VI.Grup II ve Grup III hastalarin sistolik arter basin¢larinin karsilastirilmasi

Gruplar aras1 degerlendirmede tiim olglim zamanlar1 karsilastirildiginda, grup II ve grup III
hastalarda entiibasyon sonrasi 2-10. dakikalarda yapilan 6l¢limlerde sistolik arter basinglar1 sufentanil
lehine istatistiksel olarak anlamli olacak sekilde daha diisiik bulundu (sirasiyla p=0.016, 0.002, 0.001,
0.007, 0.002, 0.006, 0.007, 0.005, 0.029).

GRUPLARIN DIiASTOLIK ARTER BASINCLARI ACISINDAN KARSILASTIRILMASI
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Tablo 13. Grup I ve Grup II hastalarin diastolik arter basinglarinin karsilastirilmas: (mmHgtSS)

iSLEM GRUP1 GRUP 11 P degeri

Ind. Oncesi 81.03+11.67 80.70+8.54 0.992

Ind. Sonras: 71.67£13.77 73.90+11.44 0.789

Ent. éncesi 75.17£14.75 73.67+13.00 0.907
Ent sonrasi 1. dk 103.37+13.44 97.70+14.24 0.352
Ent sonrasi 2. dk 96.43+13.21 86.80£13.43 0.031
Ent sonrasi 3. dk 86.00+13.31 78.73+11.54 0.115
Ent sonrasi 4. dk 81.97+12.77 72.37£12.35 0.002
Ent sonrasi 5. dk 75.80+13.47 68.03+£10.83 0.044
Ent sonrasi 6. dk 72.40+12.74 63.9349.94 0.016
Ent sonrasi 7. dk 70.00+12.08 60.87+9.20 0.011
Ent sonras: 8. dk 68.17+£12.28 59.80+9.68 0.011
Ent sonrasi 9. dk 68.67+13.33 58.80+8.70 0.001
Ent sonrasi 10. dk 67.70+13.59 58.40+10.38 0.021
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Sekil VII. Grup I ve Grup II hastalarin diastolik arter basin¢larinin karsilastirilmasi (mmHg+SS)

Gruplar aras1 degerlendirmede tiim Ol¢clim zamanlar1 karsilastirildiginda, grup I ve grup II
hastalarda entiibasyon sonrasi 2. dk ve 4-10 dakikalarda yapilan dlglimlerde diastolik arter basinglari
sufentanil lehine istatistiksel olarak anlamli olacak sekilde daha diisiik bulundu (sirasiyla p=0.031, 0.002,
0.044, 0.016, 0.011, 0.011, 0.001, 0.021).

Tablo 14. Grup I ve Grup III hastalarin diastolik arter basin¢larinin karsilastirilmasi (mmHgtSS)

ISLEM GRUP I GRUP II P degeri
Ind. Oncesi 81.03+£11.67 86.10£12.45 0.182
Ind. Sonrasi 71.67+13.77 74.73+14.16 0.641
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Ent. oncesi 75.17+14.75 74.33+13.60 0.970
Ent sonrasi1 1. dk 103.37+13.44 101.10£19.16 0.844
Ent sonrasi1 2. dk 96.43+13.21 93.67+16.47 0.739
Ent sonrasi 3. dk 86.00+13.31 90.87+14.46 0.288
Ent sonrasi 4. dk 81.97+12.77 83.10+13.51 0.938
Ent sonras1 5. dk 75.80+13.47 75.65+12.55 0.998
Ent sonrasi 6. dk 72.40+12.74 73.47+13.12 0.967
Ent sonras1 7. dk 70.00+£12.08 70.00+13.97 1.000
Ent sonrasi 8. dk 68.17+£12.28 68.97+15.06 0.967
Ent sonras1 9. dk 68.67+13.33 68.27+14.26 0.991
Ent sonras1 10. dk 67.70+13.59 68.70+15.12 0.954
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Sekil VIII. Grup I ve Grup III hastalarin diastolik arter basin¢larinin karsilastirilmasi
(mmHgtSS)

Grup I ve grup III hastalar arast degerlendirmede tiim 6l¢timler karsilagtirildiginda, diastolik arter

basinglar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi (p>0.05).

Tablo 15. Grup II ve Grup III hastalarin diastolik arter basinglarinin karsilastirilmas: (mmHgtSS)

iSLEM GRUP II GRUP III P degeri
Ind. Oncesi 80.70+8.54 86.10+12.45 0.145
Ind. Sonrasi 73.90+11.44 74.73£14.16 0.967
Ent. Oncesi 73.67+13.00 74.33+13.60 0.981
Ent sonras1 1. dk 97.70+14.24 101.10+19.16 0.684
Ent sonras1 2. dk 86.80+13.43 93.67+16.47 0.162
Ent sonras1 3. dk 78.73+11.54 90.87+14.46 0.002
Ent sonrasi1 4. dk 72.37+12.35 83.10£13.51 0.005
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Ent sonras1 5. dk 68.03+10.83 75.65+12.55 0.051
Ent sonras1 6. dk 63.93+9.94 73.47+13.12 0.008
Ent sonras1 7. dk 60.87£9.20 70.00+£13.97 0.030
Ent sonras1 8. dk 59.80+9.68 68.97+15.06 0.007
Ent sonras1 9. dk 58.80+8.70 68.27+14.26 0.011
Ent sonras1 10. dk 58.40+£10.38 68.70+£15.12 0.009
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Sekil IX. Grup II ve Grup III hastalarin diastolik arter basin¢larimin karsilastirilmas1 (mmHgtSS)

Gruplar arasi degerlendirmede entiibasyon sonrasit 3.dk, 4. dk ve 6-10 dakikalarda yapilan
Olcimlerde diastolik arter basinglarinda sufentanil lehine istatistiksel olarak anlamli diisiik bulundu

(swrastyla p=0.002, 0.005, 0.008, 0.030, 0.007, 0.011, 0.009)

GRUPLARIN ORTALAMA ARTER BASINCLARI ACISINDAN KARSILASTIRILMASI

Tablo 16. Grup I ve Grup II hastalarin ortalama arter basinglarinin karsilagtirilmasi (mmHg+SS)

1SLEM GRUP I GRUP II P degeri
Ind. Oncesi 96.43+11.27 94.80+10.00 0.885
Ind. Sonrast 82.47+13.02 84.97+11.78 0.767
Ent. dncesi 86.70+£15.20 85.23+£12.90 0.920
Ent sonrasi 1. dk 118.27+12.98  110.77+£14.89 0.180
Ent sonras1 2. dk 110.90+12.94 100.17£14.43 0.023
Ent sonras:1 3. dk 100.60+14.11 92.43+12.12 0.097
Ent sonras1 4. dk 97.73£12.17 84.47+12.02 0.001
Ent sonras1 5. dk 91.40+12.32 79.57£11.70 0.001
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Ent sonrasi 6. dk 87.80+11.51 76.8349.86 0.001
Ent sonras1 7. dk 85.80+11.38 73.57+9.27 0.001
Ent sonras: 8. dk 83.70+12.40 72.50+9.39 0.005
Ent sonras1 9. dk 83.67+13.57 70.9749.55 0.001
Ent sonras1 10. dk 79.40+19.50 70.97+11.51 0.191
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Sekil XI. Grup I ve Grup II hastalarin ortalama arter basin¢clarimin karsilastirilmas1 (mmHg+SS)

Grup I ve grup II'nin ortalama arter basinglar1 karsilastirildiginda, entiibasyon sonrasi 2. dk ve 4-
9. dakikalarda yapilan Olgiimlerde, Grup II hastalarin degerleri istatistiksel olarak anlamli diisiik
bulunurken (sirasiyla p=0.023, 0.001, 0.001, 0.001, 0.001, 0.005, 0.001), diger dl¢limlerde anlamli fark

gorilmedi.

Tablo 17. Grup I ve Grup III hastalarin ortalama arter basinglarinin karsilastirilmas: (mmHgtSS)

iSLEM GRUP I GRUP III P degeri
Ind. Oncesi 96.43+11.27 104.13£10.00 0.073
Ind. Sonrast 82.47+13.02 87.90+11.78 0.291
Ent. 6ncesi 86.70+£15.20 88.67£12.90 0.862
Ent sonrasi 1. dk 118.27+£12.98 118.97+14.89 0.985
Ent sonrasi1 2. dk 110.90+12.94 110.90+14.43 1.000
Ent sonras1 3. dk 100.60+14.11  106.50+12.12 0.226
Ent sonras1 4. dk 97.73£12.17 08.57+12.02 0.967
Ent sonras1 5. dk 91.40+12.32 91.27+11.70 0.999
Ent sonras1 6. dk 87.80+11.51 88.4349.86 0.976
Ent sonras1 7. dk 85.80+11.38 85.50+9.27 0.995
Ent sonras1 8. dk 83.70+12.40 84.63+9.39 0.961
Ent sonras1 9. dk 83.67+13.57 93.83+9.55 0.999
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Ent sonras1 10. dk 79.40+19.50 83.87+11.51 0.535
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Sekil XII. Grup I ve Grup III hastalarin ortalama arter basin¢larinin karsilastirilmasi
(mmHgtSS)

Grup I ve grup III hastalar arasi degerlendirmede tiim Olgiimler karsilastirildiginda, arter

basinglar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi (p>0.05).

Tablo 18. Grup II ve Grup III hastalarin ortalama arter basinglarinin karsilastirilmasi (mmHgtSS)

ISLEM GRUP II GRUP III P degeri
Ind. Oncesi 94.80+10.00 104.13£10.00 0.023
Ind. Sonras1 84.97+11.78 87.90+£11.78 0.695
Ent. dncesi 85.23+12.90 88.67+12.90 0.636
Ent sonras1 1. dk 110.77£14.89  118.97+14.89 0.130
Ent sonrasi1 2. dk 100.17+£14.43 110.90+14.43 0.023
Ent sonrasi 3. dk 92.43+12.12 106.50+12.12 0.001
Ent sonras1 4. dk 84.47+12.02 98.57+12.02 0.000
Ent sonras1 5. dk 79.57£11.70 91.27£11.70 0.002
Ent sonrasi1 6. dk 76.83+9.86 88.43+9.86 0.001
Ent sonras1 7. dk 73.57+9.27 85.50+9.27 0.001
Ent sonras1 8. dk 72.50+9.39 84.6349.39 0.002
Ent sonras1 9. dk 70.9749.55 93.8349.55 0.001
Ent sonras1 10. dk 70.97+11.51 83.87+11.51 0.016
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Sekil XIII. Grup II ve Grup III hastalarin ortalama arter basin¢larinin karsilastirilmasi
(mmHgtSS)

Grup II ve Grup III’nin ortalama arter basinglar1 karsilastirildiginda, entiibasyon sonrasi 2-10.
dakikalarda yapilan 6l¢iimlerde, Grup II hastalarin degerleri istatistiksel olarak anlamli diisiik bulunurken
(srasiyla p=0.023, 0.001, 0.000, 0.001, 0.001, 0.002, 0.001, 0.016), diger Ol¢timlerde anlamh fark

goriilmedi.

GRUPLARIN KALP ATIM HIZLARI ACISINDAN KARSILASTIRILMASI

Tablo 19. Grup I ve Grup II hastalarin ortalama kalp atim hizlarinin karsilastirilmasi

iSLEM GRUP I GRUP II P degeri
Ind. Oncesi 79.73+16.29 82.93+11.14 0.658
Ind. Sonrast 83.00+8.83 92.33+11.53 0.004
Ent. dncesi 85.07+13.19 87.23+14.40 0.785
Ent sonrasi 1. dk 90.80+9.83 99.00+14.39 0.043
Ent sonras1 2. dk 91.73+10.66 96.67+11.86 0.229
Ent sonras1 3. dk 90.43£10.15 93.53+11.04 0.571
Ent sonras1 4. dk 88.67+£9.9.65 88.90+11.68 0.997
Ent sonras1 5. dk 86.13+£9.78 83.47+10.39 0.572
Ent sonras1 6. dk 84.70+9.63 80.90+10.88 0.307
Ent sonras1 7. dk 83.33+£10.28 78.97+11.13 0.214
Ent sonrasi 8. dk 83.30+10.16 77.67+£10.94 0.078
Ent sonras1 9. dk 82.80+10.40 76.031+9.64 0.033
Ent sonras1 10. dk 83.80+10.50 75.07+13.77 0.005
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Sekil XIV. Grup I ve Grup II hastalarin ortalama kalp atim hizlarimin karsilastirilmasi

Kalp atim hizlar1 agisindan Grup I ve Grup II karsilastirildiginda Indiiksiyon oncesi ve
entiibasyon sonrasi 1. dk. lardaki dl¢iimlerde esmolol lehine anlamli diisiis (p=0.004, 0.043), entiibasyon
sonrast 9 ve 10. dk.lardaki 6l¢iimlerde ise sufentanil lehine anlaml diisiisler (p=0.033, 0.005)g6zlendi,

diger 6l¢iimlerde aradaki fark anlamli degildi.

Tablo 20. Grup I ve Grup III hastalarin ortalama kalp atim hizlarinin karsilastirilmasi

iSLEM GRUP I GRUP III P degeri
Ind. Oncesi 79.73+16.29 82.47+11.14 0.737
Ind. Sonrast 83.00+8.83 87.23+11.53 0.297
Ent. dncesi 85.07+13.19 83.97+14.40 0.785
Ent sonras1 1. dk 90.80+9.83 102.00+14.39 0.003
Ent sonras1 2. dk 91.73£10.66 98.73+11.86 0.055
Ent sonras1 3. dk 90.43+10.15 91.53+11.04 0.933
Ent sonrasi 4. dk 88.6719.9.65 88.13+£11.68 0.983
Ent sonras1 5. dk 86.13+£9.78 85.53+£10.39 0.714
Ent sonrasi 6. dk 84.70+9.63 82.43+10.88 0.654
Ent sonras1 7. dk 83.33+£10.28 80.97+11.13 0.631
Ent sonras1 8. dk 83.30+10.16 78.83+10.94 0.197
Ent sonras1 9. dk 82.80+10.40 78.77+9.64 0.286
Ent sonras1 10. dk 83.80+£10.50 78.60+13.77 0.139
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Sekil XV. Grup I ve Grup III hastalarin ortalama kalp atim hizlarimin karsilastirilmasi

Grup I ve Grup III kalp atim hizlar1 agisindan karsilastirildiginda entiibasyon sonrast 1. dk. da
esmolol lehine anlamli diisiis gozlenmis (p=0.003), diger ol¢limlerde istatistiksel olarak anlamli fark

bulunamamustir.

Tablo 21. Grup II ve Grup III hastalarin ortalama kalp atim hizlarinin karsilastirilmasi

iSLEM GRUP II GRUP III P degeri
Ind. Oncesi 82.93+11.14 82.47+11.14 0.991
Ind. Sonras1 92.33+11.53 87.23£11.53 0.174
Ent. 6ncesi 87.23£14.40 83.97+£14.40 0.579
Ent sonras1 1. dk 99.00+14.39 102.00+14.39 0.644
Ent sonras1 2. dk 96.67+11.86 08.73+11.86 0.768
Ent sonrasi 3. dk 93.53+11.04 91.53+11.04 0.786
Ent sonrasi1 4. dk 88.90+11.68 88.13+£11.68 0.964
Ent sonras1 5. dk 83.47+10.39 85.53+10.39 0.714
Ent sonrasi 6. dk 80.90+10.88 82.43+10.88 0.823
Ent sonras1 7. dk 78.97+11.13 80.97+11.13 0.719
Ent sonras1 8. dk 77.67+10.94 78.83+10.94 0.893
Ent sonras1 9. dk 76.0319.64 78.77+9.64 0.560
Ent sonras1 10. dk 75.07£13.77 78.60+13.77 0.397
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Sekil XVI. Grup II ve Grup III hastalarin ortalama kalp atim hizlarinin karsilastirilmasi

Grup II ve Grup III kalp atim hizlar1 acisindan karsilagtirildiginda tiim oOl¢limlerde istastiksel
anlaml fark gézlenmedi (p>0.05)

GRUPLARIN BiS DEGERLERI ACISINDAN KARSILASTIRILMASI

Tablo 22. Grup I ve Grupll hastalarin BiS degerlerinin karsilastiriimasi

1SLEM GRUP I GRUP II P degeri
Ind. Oncesi 95.77+2.93 96.17+2.07 0.784
Ind. Sonrasi 31.07+11.14 35.00£7.08 0.328
Ent. Oncesi 35.87£13.19 46.13+£15.20 0.016
Ent sonras1 1. dk 53.70+£14.89 63.17+£13.20 0.031
Ent sonras1 2. dk 56.87.12.23 61.80+10.61 0.248
Ent sonras1 3. dk 56.43+11.43 59.60+10.17 0.457
Ent sonras1 4. dk 54.23+11.59 56.07+£10.72 0.802
Ent sonras1 5. dk 51.57+11.46 52.83+11.31 0.897
Ent sonras1 6. dk 46.57+£11.02 53.17+£9.88 0.036
Ent sonras1 7. dk 46.03+11.85 52.70+£10.44 0.048
Ent sonras1 8. dk 46.30+11.48 51.87+£10.63 0.112
Ent sonras1 9. dk 47.20+12.04 51.77+10.13 0.235
Ent sonras1 10. dk 46.80+10.39 50.40+8.71 0.206
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Sekil XVII. Grup I ve GruplI hastalarin BIS degerlerinin karsilastiriimasi

Grup I ve Grup II hastalarin BIS degerlerinin dl¢iimiinde entiibasyon dncesi, entiibasyon sonrasi
1., 6. ve 7. dk. lardaki Slgiimlerde esmolol lehine anlamli diisiis goézlendi (sirasiyla p=0.016, 0.031,
0.036, 0.048), diger 6l¢ctimlerde anlamli fark bulunmadi (p>0.05).

Tablo 23. Grup I ve Gruplll hastalarin BIS degerlerinin karsilastiriimasi

ISLEM GRUP I GRUP III P degeri
Ind. Oncesi 95.77+2.93 96.77+1.83 0.225
Ind. Sonrast 31.07£11.14 42.43£12.82 0.328
Ent. 6ncesi 35.87+13.19 46.70+13.60 0.000
Ent sonrasi1 1. dk 53.70+14.89 60.93+14.61 0.016
Ent sonras1 2. dk 56.87.12.23 62.10+12.69 0.127
Ent sonras1 3. dk 56.43+11.43 60.80+11.54 0.209
Ent sonras1 4. dk 54.23+11.59 58.97+11.24 0.245
Ent sonras1 5. dk 51.57+11.46 56.47+£10.28 0.235
Ent sonrasi 6. dk 46.57+11.02 57.20+9.51 0.000
Ent sonras1 7. dk 46.03+11.85 56.3719.91 0.001
Ent sonras1 8. dk 46.30+11.48 54.47+9.75 0.011
Ent sonras1 9. dk 47.20+12.04 53.70+10.08 0.056
Ent sonras1 10. dk 46.80+£10.39 52.57+£9.57 0.030
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Sekil XVIII. Grup I ve GruplIII hastalarin BiS degerlerinin karsilastirilmasi

Grup I ve Grup III hastalarin BIS degerlerinin &lgiimiinde entiibasyon dncesi, entiibasyon sonrasi
1., 6., 7., 8. ve 10. dk. lardaki 6l¢timlerde esmolol lehine anlamh diisiis gézlendi (sirasiyla p=0.000,
0.016, 0.000, 0.001, 0.011, 0.030), diger 6l¢timlerde anlaml1 fark bulunmadi (p>0.05).

Tablo24. Grup II ve Gruplll hastalarin BIS degerlerinin karsilastiriimasi

iSLEM GRUP II GRUP III P degeri
Ind. Oncesi 96.17+2.07 96.77+1.83 0.580
Ind. Sonras1 35.00£7.08 42.43+12.82 0.057
Ent. dncesi 46.13+£15.20 46.70+13.60 0.987
Ent sonrasi 1. dk 63.17+£13.20 60.93£14.61 0.817
Ent sonras1 2. dk 61.80+£10.61 62.10+12.69 0.995
Ent sonrasi 3. dk 59.60+10.17 60.80+11.54 0.908
Ent sonrasi 4. dk 56.07+£10.72 58.97+11.24 0.577
Ent sonras1 5. dk 52.83+11.31 56.47+£10.28 0.413
Ent sonras1 6. dk 53.1749.88 57.2049.51 0.273
Ent sonras1 7. dk 52.70+10.44 56.3749.91 0.388
Ent sonras1 8. dk 51.87+10.63 54.4749.75 0.613
Ent sonras1 9. dk 51.77+£10.13 53.70+£10.08 0.768
Ent sonras1 10. dk 50.40+8.71 52.5749.57 0.660
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Sekil XIX. Grup II ve GruplII hastalarin BIS degerlerinin karsilastirilmasi

Grup II ve Grup III arasinda yapilan BIS degeri karsiastirmasinda indiiksiyon oncesi dlgiimde

sufentanil lehine anlamli diisiis gozlenmis (p=0.022), diger Sl¢limlerde anlamli fark bulunmamigtir
(p>0.05)

Her ii¢ grubun da ayni anda SpO2 degerleri dl¢ililmiis, biitliin dl¢limlerde istastiki olarak anlamli

fark gbzlenmemistir.
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Tablo 25. Her bir 6l¢iim zamaninda gruplarin SAB, DAD, OAB, KAH, SPO2 ve BIS degerlerinin

karsilagtirilmast.
ZAMAN GRUPLAR ' SAB DAB  OAB KAH | SPO2 BIS
o ESMOLOL  SUFENTANIL 920 992 885 658 919 784
L. DO‘II\?CI{EI;SIYON ESMOLOL  FENTANIL 089 182 073 37 518 225
SUFENTANIL FENTANIL .036 145 .023 991 761 .580
o ESMOLOL  SUFENTANIL  .508 789 767  .004 613 328
2. IS%?\I%SSIIYON ESMOLOL  FENTANIL 417 641 291 297 986  .000
SUFENTANIL FENTANIL 987 967 695 174 711 022
. ESMOLOL  SUFENTANIL 528 907 920 785 453  .016
= EOI;E%E{*SYON ESMOLOL  FENTANIL 636 970 862 939 819  .010
SUFENTANIL | FENTANIL 120 981 .636 .579 .819 .987
ESMOLOL  SUFENTANIL 579 352 .180  .043 571  .031
4. ?NJKSONRASI ESMOLOL  FENTANIL 529 844 985  .003 398 127
- DK. SUFENTANIL FENTANIL 100 684 130 644 955 817
ESMOLOL  SUFENTANIL 128  .031  .023 229 599 248
. ENDTKSONRASI ESMOLOL  FENTANIL 671 739 1000 .055 430 209
- DLS SUFENTANIL FENTANIL 016 162 .023 768 959 995
ESMOLOL  SUFENTANIL 291 115  .097 571 489 457
6. ‘ENDTKSONRASI ESMOLOL  FENTANIL 129 288 226 933 788 245
- DK. SUFENTANIL FENTANIL 002 002 .001 736 876 908
ESMOLOL  SUFENTANIL  .010  .014  .001 997 993 802
? ENJKSONRASI ESMOLOL  FENTANIL 787 938 967 983 973 235
- DLS SUFENTANIL FENTANIL 001 .005  .000 964 993 577
ESMOLOL  SUFENTANIL  .043  .044 001 572 972 897
8. ENDTKSONRASI ESMOLOL  FENTANIL 792 998 999 972 972 203
- DK. SUFENTANIL FENTANIL 007 051 .002 714 1000 413
ESMOLOL  SUFENTANIL  .019  .016  .001 307 994  .036
7 ];NDTKSONRASI ESMOLOL  FENTANIL 707 967 976 654 743 .000
S SUFENTANIL FENTANIL .002 .008 .001 .823 .804 278
ESMOLOL  SUFENTANIL  .008 .01  .001 214 994  .048
10. SNDTKSONRASI ESMOLOL  FENTANIL 996 1.000 995 631 851  .001
- DK. SUFENTANIL FENTANIL 006 .01 .001 719 901 388
ESMOLOL  SUFENTANIL  .013  .030  .005 078 953 .112
L gNDTKSONRASI ESMOLOL  FENTANIL 975 967 961 197 1.000 .011
DS SUFENTANIL FENTANIL 007 016 .002 893 953 613
ESMOLOL  SUFENTANIL  .013  .007  .001  .033 994 235
12. ];NJKSONRASI ESMOLOL  FENTANIL 951 991 999 286 793 056
- DK. SUFENTANIL FENTANIL 005 011 .001 560 851  .768
ESMOLOL  SUFENTANIL  .041  .021  .191  .005 977 206
L lfyg;ONRASI ESMOLOL  FENTANIL 951 954 535 139 692 .030
o DI SUFENTANIL FENTANIL 019 009 016 397 813 660

Tablo 26. Calisma gruplarinda baslangic degerine gore sonraki Olclimlerdekiki SAB degisiminin
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karsilastirilmast. (her bir grup kendi i¢inde karsilastirilmistir)

ENT. SONRASI 10. DK.

SAB ESMOLOL SUFENTANIL FENTANIL
OR. FARK P DEGERI OR.FARK P DEGERI OR.FARK P DEGERI
INDUKSIYON SONRASI [ -20.93 .000 -14.83 .000 -25.43 .000
ENTUBASYON ONCESI N -17.30 .000 -21.43 .000 -21.83 .000
ENT. SONRASII.DK. D 17.90 .000 14.23 .000 14.27 .001
ENT. SONRASI2.DK. U 10.43 .002 1.97 998 5.40 .606
ENT. SONRASI3.DK. K -77 1.000 -6.73 158 -1.07 1.000
ENT. SONRASI4.DK. S -3.37 840 -13.70 .000 -10.17 034
ENT. SONRASIS5.DK. I -10.67 .001 -18.43 .000 -17.60 .000
ENT. SONRASI 6. DK. Y -14.93 .000 -22.47 .000 -21.73 .000
ENT. SONRASI7.DK. O -16.00 .000 -25.27 .000 -25.17 .000
ENT. SONRASI 8. DK. N -17.47 .000 -27.00 .000 -26.10 .000
ENT. SONRASI9.DK.  -18.57 .000 -27.80 .000 -26.90 .000
0 -19.17 .000 -27.80 .000 -27.37 .000
N
C
E
S
I

hari¢ tiim Ol¢limlerde, sufentanil ve fentanil grubunda ise ent. sonrasi 2. ve 3. dakikalar hari¢ tim

Olgtimlerde istatistiksel olarak onemli fark meydana gelmistir. Entlibasyon sonrasi 1. ve 2. dk. lardaki

degerler artmis, diger degerlerde azalma olmustur. Etkiler benzerdir.

Tablo 27. Calisma gruplarinda baslangic degerine gore sonraki Olgiimlerdeki DAB degisiminin

karsilastirilmast. (her bir grup kendi i¢inde karsilastirilmistir)

Hastalarin SAB’inda indiiksiyon Oncesine gore esmolol grubunda ent. sonrasi 3. ve 4. dakika

ENT. SONRASI 10. DK.

DAB ESMOLOL SUFENTANIL FENTANIL
OR. FARK @ P DEGERI | OR. FARK P DEGERIi OR.FARK P DEGERI

INDUKSIYON SONRASI I | -9.37 .000 -6.80 .006 -11.37  .000
ENTUBASYON ONCESI N = -5.87 .060 -7.03 .004 -11.77  .000
ENT. SONRASI 1. DK. D | 2233 .000 17.00 .000 15.00 .000
ENT. SONRASI 2. DK. U 1540 .000 6.10 .020 7.57 .026
ENT. SONRASI 3. DK. K| 497 163 -1.97 951 477 358
ENT. SONRASI 4. DK. S 93 1.000 -8.33 .000 -3.00 .862
ENT. SONRASI 5. DK. I -523 123 -12.67 .000 -10.50  .000
ENT. SONRASI 6. DK. Y  -833 .001 -16.77 .000 -12.63  .000
ENT. SONRASI 7. DK. O -11.03 .000 -19.83 .000 -16.10  .000
ENT. SONRASI 8. DK. N -12.87 .000 -20.90 .000 -17.13  .000
ENT. SONRASI 9. DK. -12.37 .000 -21.90 .000 -17.83  .000
O -13.33 .000 -22.30 .000 -17.40  .000

N

C

E

S

i
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Hastalarin DAB’1nda indiiksiyon dncesine gore esmolol grubunda entiibasyon dncesi, ent. sonrast
3., 4. ve 5. dakikalar hari¢ tiim 6l¢limlerde, sufentanil grubunda ent. sonrasi 2. dk, fentanil grubunda ise
ent. sonrasi 3. ve 4. dakikalardaki ol¢iimler disindaki tiim Ol¢limlerde istatistiksel olarak onemli fark
meydana gelmistir. Entiibasyon sonrasi 1. ve 2. dk. lardaki degerler artmis, diger degerlerde azalma

olmustur. Etkiler benzerdir.

Tablo 28. Calisma gruplarinda baslangic degerine gore sonraki Olgiimlerdeki OAB degisiminin
karsilastirtlmast. (her bir grup kendi i¢inde karsilastirilmistir)

OAB ESMOLOL SUFENTANIL FENTANIL
OR. FARK @ P DEGERI | OR. FARK P DEGERi OR.FARK P DEGERI

INDUKSIYON SONRASI | I -13.97 .000 -9.83 .000 -16.23 .000
ENTUBASYON ONCESI N -9.73 .003 -9.57 .000 -15.47 .000
ENT. SONRASI 1. DK. D 21.83 .000 15.97 .000 14.83 .000
ENT. SONRASI 2. DK. U 1447 .000 5.37 .088 6.77 129
ENT. SONRASI 3. DK. K 4.17 .599 -2.37 .898 2.37 986
ENT. SONRASI 4. DK. S 1.30 1.000 -10.10 .000 -5.57 312
ENT. SONRASI 5. DK. I -5.03 366 -15.23 .000 -12.87 .000
ENT. SONRASI 6. DK. Y -8.63 .013 -17.97 .000 -15.70 .000
ENT. SONRASI 7. DK. O -10.63 .001 -21.23 .000 -18.63 .000
ENT. SONRASI 8. DK. N -12.73 .000 -22.30 .000 -19.50 .000
ENT. SONRASI 9. DK. _-12.77 .000 -23.83 .000 -20.30 .000

0O -17.03 .000 -22.73 .000 -20.27 .000

N
ENT. SONRASI 10. DK. g

S

i

Hastalarin OAB’1nda indiiksiyon dncesine gore esmolol grubunda ent. sonrasi 3., 4. ve 5. dakika
hari¢ tiim Ol¢limlerde, sufentanil grubunda 2. ve 3. dakikalar, fentanil grubunda ise ent. sonrasi 3., 4.ve 5.
dakikalardaki olgtimler disindaki tiim Olgiimlerde istatistiksel olarak onemli fark meydana gelmistir.
Entiibasyon sonrast 1. ve 2. dakikalardaki degerler artmis, diger degerlerde azalma olmustur. Etkiler

benzerdir.

Tablo 29 Calisma gruplarinda baslangic degerine gore sonraki Olc¢iimlerdeki OAB degisiminin

karsilastirilmast. (her bir grup kendi i¢inde karsilastirilmistir)
ESMOLOL SUFENTANIL FENTANIL
OR. FARK P DEGERI OR.FARK P DEGERI OR.FARK P DEGERI

KAH
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INDUKSIYON SONRASI [ 3.27 .380 9.40 .000 4.77 .108
ENTUBASYON ONCESI N 5.33 024 4.30 200 1.50 992
ENT. SONRASI 1. DK. D 11.07 .000 16.07 .000 19.53 .000
ENT. SONRASI 2. DK. U 12.00 .000 13.73 .000 16.27 .000
ENT. SONRASI 3. DK. K 10.70 .000 10.60 .000 9.07 .000
ENT. SONRASI 4. DK. S 8.93 .000 5.97 .023 5.67 .031
ENT. SONRASI 5. DK. [ 6.40 .003 .53 1.000 3.07 572
ENT. SONRASI 6. DK. Y 4.97 .043 -2.03 .936 -3.33E-02  1.000
ENT. SONRASI 7. DK. O 3.60 270 -3.97 281 -1.50 992
ENT. SONRASI 8. DK. N 3.57 .280 -5.27 .062 -3.63 .363
ENT. SONRASI 9. DK. 3.07 457 -6.90 .005 -3.70 .342
0 4.07 156 -7.87 .001 -3.87 292
N
ENT. SONRASI 10. DK. g
S
I

Hastalarin KAH’1nda indiiksiyon 6ncesine gére esmolol grubunda ent. oncesi, ent. sonrasi 1-6.
dakikalardaki ol¢timlerde, sufentanil grubunda ind.sonrasi, ent. dncesi, ent. sonrast 1-4. dakikalardaki
Olciimlerde ve fentanil grubunda ent. sonras1 1-4. dakikalardaki 6l¢iimlerde istatistiksel olarak 6nemli

fark meydana gelmistir. Etkiler benzerdir.

Tablo 30. Calisma gruplarinda baslangic degerine gore sonraki olgiimlerdekiki BIS degisiminin
karsilastirilmast. (her bir grup kendi i¢inde karsilastirilmistir)

BiS ESMOLOL SUFENTANIL FENTANIL
OR. FARK P DEGERi OR.FARK P DEGERI | OR. FARK P DEGERI

INDUKSIYON SONRASI | i -64.70 .000 -61.17 .000 -54.33 .000
ENTUBASYON ONCESi | N -59.90 .000 -50.03 .000 -50.07 .000
ENT. SONRASI 1. DK. D -42.07 .000 -33.00 .000 -35.83 .000
ENT. SONRASI 2. DK. U -38.90 .000 -34.37 .000 -34.67 .000
ENT. SONRASI 3. DK. K -39.33 .000 -36.57 .000 -35.97 .000
ENT. SONRASI 4. DK. S -41.53 .000 -40.10 .000 -37.80 .000
ENT. SONRASI 5. DK. I -44.20 .000 -43.33 .000 -40.30 .000
ENT. SONRASI 6. DK. Y -49.20 .000 -43.00 .000 -39.57 .000
ENT. SONRASI 7. DK. 0 -49.73 .000 -43 .47 .000 -40.40 .000
ENT. SONRASI 8. DK. N -49.47 .000 -44.30 .000 -42.30 .000
ENT. SONRASI 9. DK. -48.57 .000 -44.40 .000 -43.07 .000

O -49.63 .000 -45.77 .000 -44.20 .000

N
ENT. SONRASI 10. DK. g

S

i

Hastalarin BIS degerlerinde beklenildigi gibi indiiksiyon &ncesine gore yapilan tiim dlgiimlerde

azalma olmustur. Etkiler benzerdir.
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TARTISMA VE SONUC

Laringoskopi ve entiibasyonun katekolamin salinimi ile arter basinci ve kalp atim hiz1 artisina
neden oldugu bilinmektedir. Trakeal entiibasyon hastanin kan basinci ve kalp hizinda istenmeyen yan
etkilere yol agabilmektedir. Bu artislar miyokardin oksijen ihtiyacini arttirmaktadir(52). Bilindigi gibi
tagikardi kalbe, kan basinci artisina gore daha fazla yiik olusturmaktadir. Ciinkii tasikardi kalbin
miyokard oksijen tliketimini arttirirken, diyastolik dolumu da azaltmakta, bu da etkili koroner akimi
engellemektedir. Laringeal entiibasyona kars1 olusan refleks yanitin derecesi anestezi derinligi, siiresi ve

ayni1 zamanda hastanin yasi, diabet ve kalp hastalig1 dykiisiine gore degismektedir(52).
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Pernerstorfer ve arkadaglar1 (53) trakeal entiibasyona hemodinamik ve hormonal cevaplari
otuzbes hastada arastirmislar. Hastalar1 direkt laringoskopi ile ve kor olarak entiibe etmigler ve her iki
grupta da trakeal entiibasyondan bes dakika sonra noradrenalin ve prolaktin seviyelerini 6nemli derecede
yiiksek bulmuslardir. Her iki grupta da KAH, SAB ve OAB’m1 yiiksek bulmuslar, gruplar arasinda ise

onemli bir fark gézlememislerdir.

Bizim g¢alismamizda da trakeal entiibasyondan sonra SAB, DAB, OAB ve KAH o6l¢iimlerinde
entiibasyon sonrasindaki ilk olglimlerde artislar olusmus olup bu bulgular Pernerstrofer’in yaptigi
calismayla uyumlu goriilmiistiir. Gruplar arasinda 6nemli bir fark goriilmemistir. Hastalarin SAB’1nda
indiiksiyon 0ncesine gore esmolol grubunda ent. sonrasi 3. ve 4. dakika hari¢ tiim 6l¢timlerde, sufentanil
ve fentanil grubunda ise ent. sonrast 2. ve 3. dakikalar hari¢ diger 6l¢iimlerde istatistiksel olarak énemli
fark meydana gelmistir. Entiibasyon sonrasi 1. ve 2. dk. lardaki degerler artmis, daha sonraki dl¢iimlerde
azalma olmustur. Hastalarin DAB’inda indiiksiyon oncesine gore esmolol grubunda entiibasyon 6ncesi,
ent. sonrast 3. ve 4. dakika hari¢ tiim ol¢iimlerde, sufentanil grubunda ent. sonrasi 2. dk, fentanil
grubunda ise ent. sonrasi 3. ve 4. ve 5. dakikalardaki ol¢iimler disindaki tiim ol¢iimlerde istatistiksel
olarak dnemli fark meydana gelmistir. Entiibasyon sonrast 1. ve 2. dk. lardaki degerler artmis, diger
degerlerde azalma olmustur. Hastalarin OAB’inda indiiksiyon Oncesine gore esmolol grubunda ent.
sonrasi 3., 4. ve 5. dakikalar hari¢ tiim Olgiimlerde, sufentanil grubunda 2. ve 3. dakikalar hari¢ tiim
Olciimlerde, fentanil grubunda ise ent. sonrast 2, 3. ve 4. dakikalardaki Ol¢limler digindaki tiim
Olctimlerde istatistiksel olarak 6nemli fark meydana gelmistir. Entiibasyon sonras1 1. ve 2. dk. lardaki
degerler artmis, diger degerlerde azalma olmustur. Hastalarin KAH’inda indiiksiyon Oncesine gore
esmolol grubunda ent. Oncesi, ent. sonrast 1-6. dakikalardaki olgiimlerde, sufentanil grubunda ind.
sonrasi, ent. oncesi, ent. sonrast 1-4. dakikalardaki 6l¢iimlerde ve fentanil grubunda ent. sonras1 1-4.

dakikalardaki 6l¢iimlerde istatistiksel olarak dnemli fark meydana gelmistir.

Mikawa K ve arkadaslari(54), prostoglandin E1’in laringoskopi ve entiibasyona karst olusan
cevabi azaltmaktaki etkinligini arastirmiglar ve prostglandin E1’in 0.6 pg/kg’lik dozda kontrol grubuna
gore ortalama arter cevabin1 6nemli derecede azalttigin1 bulmuslaradir. Mikawa K ve arkadaglar1 (55)
yaptiklar1 bir baska ¢aligmada ise anestezi indiiksiyonundan {i¢ saat once oral verilen manidipine’in
laringoskopi ve trakeal entiibasyona olusan pressor cevabi dnlemede basit ve etkili bir yontem oldugunu
tespit etmislerdir. Yap LC(56) ve arkadaslar1 da magnezyum siilfatin 60 mg/kg’lik dozunun 2 pg/kg
fentanile ek olarak yapildiginda kontrol grubuna goére daha iyi hemodinamik stabilite sagladigini

saptamislardir.
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Laringoskopi ve trakeal entiibasyona karsi hemodinamik ve hormonal cevaplari Onlemek
amaciyla opioidler diginda alternatif yontemler denenmistir. Bu konudaki aragtirmalar halen stirmektedir
(54,56, 57, 58) .

Bazi ¢alismalarda ise kalsiyum kanal blokerleri verilmis ve bunlarla da trakeal entiibasyona karsi
olusan hemodinamik yanit1 arastirmiglardir. Bir ¢alismada nitrendipin kullanilmis ve kontrol grubuna
gore hipertansif cevabi daha 1yi baskiladigin1 bulmuslardir(58). Kumar ve arkadaslar1 (59) ise sublingual
nifedipinin trakeal entiibasyona hemodinamik yanitlara etkisini arastirmiglar ve plasebo grubuna gore
daha iyi bir hemodinami elde etmislerdir.

Laringotrakeal entiibasyonla olusan artmis kan basmci ve kalp hizini kontrol altina almak i¢in
cesitli metotlar tanimlanmistir. Bunlardan bazilari, opioidlerle anestezi derinligini arttirmak, lidokain ile
laringeal reflekslerin baskilanmasi, bolus veya infiizyon seklinde esmolol kullanimi ve IV bolus seklinde
verapamil, nikardipin veya diltiazem kullanimidir. Ancak Onerilen bu metotlarin higbiri trakeal
entlibasyonla olusan bu hemodinamik degisiklikleri karsilamada yeterli degildir(60). Opioidler
entlibasyon sirasinda larinksten kalkan uyarilarin afferent yollarim1 bloke ederler. Bazi arastirmacilar
otoradyografik tekniklerle kobaylarda 9. v e 10. sinir ¢ekirdeklerinde yiiksek konsantrasyonlarda opioid
reseptorlerini saptamislardir. Bu reseptorler muhtemelen laringeal uyariya olusan cevaba etkilidirler(61).
Hizl redistriibisyondan dolay1 opiodlerin beyin konsantrasyonlar: laringeal entiibasyondan sonra olusan
hemodinamik degisiklikleri diizeltmede yetersiz kalabilmektedir. Bununla birlikte yeterli miktarlarda
kullanildiklarinda da bradikardi ve hipotansiyona sebep olabilmektedirler. Beta-blokerler artmis kalp
hizin1 ve aritmileri diizenlese de kan basicini yeterli miktarda kontrol edememektedir. Vazodilatatorler
artmis kan basincini diizeltmesine karsin, kalp hizin1 ve aritmileri kontrol edememektedir(60).

Helfman SM ve arkadaslar1 (60) trakeal entlibasyonla olusan tasikardi ve hipertansiyonun hangi
ilacla daha iyi kontrol edilebilecegi konusunda bir ¢alisma yapmislar, 200 mg lidokain, 200 pg fentanil
ve 150 mg esmolol verilen ii¢ grubu karsilagtirmislardir. Calismanin sonucunda esmolol grubunun
laringoskopi ve trakeal entiibasyona eslik eden SAB ve KAH degerlerini 6nlemede fentanil ve lidokaine
gore daha etkili oldugunu bulmuslardir.

Bizim c¢aligmamizda ise KAH degerleri; esmolol grubunda fentanil grubuna gore daha diisiik
bulunmus, SAB degerleri agisindan anlamli fark bulunmamastir.

Giliniimiizde bir ¢ok calisma laringeal entiibasyonun olusturdugu hemodinamik degisiklikleri
baskilamada esmololun etkinligini degerlendirmistir, bununla birlikte optimum dozu, verilme yontemi
verilme zaman ile ilgili bir fikir birligi olusmus degildir. Esmolol hizli ve kisa etkiye sahip bir beta-
blokerdir, laringeal entlibasyondan sonra artmis kalp hizin1 ve aritmileri diizeltmesine ragmen, artmis

kan basincina kargi giivenli bir koruma olusturamamaktadir(61, 62).
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Cheng MH (63) ve arkadaslar1 yaptiklar1 bir ¢aligmada 2 mg/kg esmololun ya da 2 pg/kg
fentanilin, entiibasyona karsi olan hemodinamik yanitlar1 belli bir seviyeye kadar kontrol altinda
tuttugunu, kombine olarak kullanildiginda ise olusan hemodinamik yanitlar1 tamamen kontrol altina
aldigimi tespit etmislerdir. Gong Z ve arkadaslart da (64) 2 pg/kg esmolol vererek ayni sonuglara
ulasmuslardir.

Wang L (65) ve arkadaslarinin ¢ok merkezli 1830 hasta iizerinde yaptiklar1 ¢alismada 1-2 mg/kg
esmolol dozunu trakeal entiibasyona karsit olusan hemodinamik yaniti engellemede etkili ve giivenli
olarak bulmuslardir.

Berkenstadt H ve arkadaslarinin (66) ¢alismasinda ise propofol-fentanil anestezisi sirasinda tek
doz 80 mg esmololun sistolik arteriyel basing ve kalp hizini diisiirdiigiinii, fakat BIS degerlerini
degistirmedigini saptamislardir.

Kay B ve arkadaslariin (67) yaptiklari ¢alismada, sufentanilin 0.5 ve 1 pg/kg dozlarmin trakeal
entlibasyona karsi olusan hemodinamik cevaba etkilerini arastirmislardir. Caligmada hastalarda arteriyel
ve KAH degerlerinde azalma ile trakeal entiibasyona karsi olusan hemodinamik yanitlar1 baskiladigi
bulunmustur.

Chung KS ve arkadaslariin (68) yaptiklar1 ¢alismada , 5 pg/kg fentanil, 2 ug/kg fentanil + 2
mg/kg esmolol karsilastirilmistir. Sonugta diisiik doz fentanille kombinasyonun, yiiksek doz fentanile
alternatif olabilecegi bulunmustur.

Feng CK ve arkadaslarinin (69) lidokain, fentanil ve esmololiin laringeal entiibasyonun
olusturdugu kardiyovaskiiler etkileri Onlemedeki etkinliklerini karsilastirdiklart bir  calismada
gorilmiistiir ki, sadece esmolol kalp hizi ve kan basincindaki artisa karsi giivenli bir koruma
saglamaktadir. Diisiik doz fentanil (3 pg/kg) hipertansiyonu engellemis, fakat tasikardiyi diizeltmemistir.
Esmololiin 1mg/kg lik dozu kalp hizin1 kontrol altina almakta yeterli gelmektedir ancak fentanil ile
birlikte kullanildiginda entiibasyona karsi olusan adrenerjik yanita karsi korumada oldukga etkili
olmaktadir(69). Feng CK ve arkadaslar1 (70) yaptiklar1 diger bir calismada opioidleri standart anestezinin

bir pargasi olarak kabul edip hi¢ bir kisitlama olmadan kullanmislardir.

Bizim ¢aligmamizda kalp atim hizlarinin karsilastirmasinda esmolol grubu, sufentanil ve fentanil
grubuna gore entiibasyon sonrast ilk dakikalardaki Ol¢imlerde daha diisik bulunmus, 9. ve 10
dakikalardaki olgiimlerde ise daha yiiksek bulunmustur. Sufentanil ve fentanil grubu karsilastirildiginda
anlamli fark bulunmamistir. Bu da bize esmololiin yar1 6mriiniin 9 dakika gibi kisa siireli olmasindan

dolay1 etkinin bu sekilde goriilmesine neden oldugunu diistindiirmektedir.
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Bazi caligmalarda da iskemik kalp hastaligi olmayan kisilerin, artmig miyokard oksijen ihtiyacini
tolere edebileceklerini diisiindiiklerinden dolayi, esmololiin  kullanimmin &zellikle iskemik kalp

hastalartyla sinirli olmasi1 gerektigi ileri siiriilmiistiir(71).

Intravendz yoldan bolus olarak uygulanan esmololiin intra-operatif tasikardi tedavisindeki
etkinligini degerlendirmek i¢in ¢ift-kor, plasebo kontrollii bir calisma yiiriitiilmiistiir(72). Nonkardiyak
bir genel cerrahi islem uygulanan kirk sekiz hasta; 50 mg veya 100 mg Esmolol yada plasebodan birisini
alacak sekilde randomize edilmistir. Pre-medikasyon ve anestezik indiiksiyon ilaglar1 tim gruplarda ayni
secilmistir. Esmolol’un her iki dozu da, bolus uygulamadan sonraki 1 dakika i¢inde kalp hizin1 6nemli
olgiide azaltmistir. Bu etki 50 mg esmolol’dan sonra 5 dakikaya, 100 mg esmolol’dan sonra ise 9,5
dakikaya kadar devam etmistir.

Yiiksek doz fentanil ile anestezi uygulanmig 20 hastada; abdominal aorta cerrahisi sirasinda aorta
capraz klempleme (ACC) yapilmasi ile beliren hemodinamik ve hormonal tepkiler caligilmistir.
Ortalama arter basincinda ACC’nin neden oldugu yiikselme, 10 hastada esmolol ile (0,1-0,5 mg/kg/dk.)
ve 7 hastada isofluran ile (%1 hacim) tedavi edilmistir. Esmolol ve isofluranin her ikisi de MAP’1, kalp
hizim1 ve kardiyak endeksi azaltmistir. Sistemik damar direnci ise (SVR) isofluran alan hastalarda
azalmig, esmolol grubunda artmistir. Hastalarin postoperatif takiplerinde, her iki hasta grubunda da
plazma katekolamin seviyelerindeki artisa bagli oldugu diisiiniilen tasikardi ve hipertansiyon gelismistir.
Esmolol tasikardi ve hipertansiyonun tedavisi i¢in kullanilmis; kalp hizin1 % 19 oraninda, OAB yi %26
oraninda azalmigtir(73).

Tuncer S ve arkadaslar1 (74) yaptiklar bir ¢calismada laringoskopi ve entiibasyona hemodinamik
yanitta sufentanilin en uygun, yeterli ve giivenilir dozunu belirlemeyi amaglamislardir. Calisma elektif
cerrahi planlanan ASA [-II smfi, kardiyovaskiiler hastaligi olmayan, normotansif 45 olguda
gerceklestirilmistir. Biitlin olgulara intravendz 0.03 mg/kg midazolam premedikasyonundan 10 dk sonra,
Grup I'e 0.1 pg/kg, Grup II'ye 0.15 pg/kg, Grup IlI'e 0.2 pg/ sufentanil uygulamislardir. Olgular direk
laringoskopi ile entiibe etmisler ve sistolik arter basinci (SAB), diyastolik arter basincit (DAB), ortalama
arter basinci (OAB) ve kalp atim hiz1 (KAH), baslangigta, propofol uygulamasindan 6nce, entiibasyon
Oncesi, entiibasyondan sonra 1. ve 3 dk. da 6lgmiislerdir. Sonug olarak, kardiovaskiiler hastaligi olmayan,
normotansif olgularda laringoskopi ve entiibasyon sonrasi cevabin énlenmesinde 0.15 pg/kg sufentanilin

yeterli ve giivenilir oldugu kanisina varmislardir.

Korkmaz H ve arkadaslar1 (75) supratentoriyal yer kaplayan olusumlar nedeniyle kraniyotomi
yapilan hastalarda, remifentanil ve fentanilin, intraoperatif hemodinami ve postoperatif erken donem

uyaniklilik {izerine etkilerini karsilastirmiglardir. Fentanil grubunda, ortalama arter basinci; entlibasyon,
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cerrahi kesi, burr-hole agilmasi, kemik flep kaldirilmasi, kemik flep yerlestirilmesi ve cerrahi sonrasinda,
KAH; cerrahi kesi ve kemik flep yerlestirilmesi sirasinda, remifentanil grubuna goére anlamli olarak
yiiksek bulunmustur. Supratentoriyal yer kaplayan olusumlar i¢in yapilan kraniyotomilerde
remifentanilin iyi kontrol edilebilen bir hemodinami saglamasi ve derlenme siiresinin kisalig1 nedeniyle,

fentanile alternatif olarak tercih edilebilecegi sonucuna varmiglardir.

Kietzmann D ve arkadaslarinin (76) gerceklestirdigi bir calismada ,major cerrahilerde olusan
sempatoadrenal yaniti nerdeyse tamamen baskilamada fentanil ve sufentanilin esit derecede etkili

oldugunu ve bunun da operasyon sirasinda stabil bir hemodinami sagladigin1 bulmuslardir.

lannuzzi E ve arkadaglarinin (77) yaptig1 bir calismada propofol anestezisinde diisiik doz
remifentanil veya sufentanilin trakeal entiibasyonun olusturdugu kardiyovaskiiler cevabi baskilamadaki
etkinlikleri karsilastirilmistir. Saglikli normotansif hastalarda standart midazolam premedikasyonundan
sonra diisiik doz remifentanil veya sufentanilin olusan kardiyovaskiiler etkileri baskilamada etkili bir

strateji oldugu ileri stirilmiistiir.

Kautto UM (78) yaptig1 ¢alismada, 2 ug/kg fentanilin trakeal entiibasyon sirasindaki artmis kan
basinci ve kalp hizin1 6nemli 6l¢iide kontrol altinda tuttugunu, 6 pg/kg dozun ise bu yanitlari tamamen
ortadan kaldirdigini tespit etmistir. Ayrica indiiksiyon sirasinda verilen fentanilin operasyon sirasindaki

fentanil ihtiyacini da azalttigini ileri stirmiistiir.

Dahlgren N ve arkadaslarinin (79) yaptiklar1 bir ¢aligmada elektif intrakraniyal cerrahi yapilan
hastalarda trakeal entiibasyona karsi olusan kardiyovaskiiler cevab1 baskilamada 5 pg/kg dozunda

fentanilin oldukea etkili oldugunu saptamislardir.

Bizim ¢alismamizda Grup I’e 2 mg/kg esmolol, Grup II’'ye 0.3 pg/kg sufentanil, Grup III’e ise 2
ng/kg fentanil verilerek trakeal entiibasyona karst olusan hemodinamik yanitlar1 baskilamadaki
etkinlikleri arastirilmis, sistolik arter basinglar1 karsilagtirildiginda sufentanil grubunun hemodinamik
yanitlarinin  diger iki gruba gore daha iyi oldugu tespit edilmis, fentanil ve esmolol grubu
karsilastirildiginda aradaki fark anlamli bulunmamistir. Diastolik arter basinglari ve ortalama arter
basinglar1 karsilastirildiginda da hemodinamik yanit1 baskilamada sufentanil grubu, fentanil ve esmolol
grubuna gore daha iyi bulunmus, fentanil ve esmolol grubunda ise anlamli fark bulunmamustir.

Adrenerjik  agonistler davranigsal ve elektroensefalografik uyanma reaksiyonlarim
arttirmaktadirlar. Menigaux C ve arkadaslar1 (80) propofol anestezisi sirasinda esmolol gibi bir kisa

etkili beta blokerin BIS’i etkileyip etkilemeyecegini arastirmislar ve sonugta esmololiin sadece orotrakeal
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entiibasyona olusan hemodinamik ve somatik yamtlari diizeltmekle kalmayip, ayn1 zamanda BIS uyanma

reaksiyonlarini da engelledigini bulmugslardir.

BIS anestetik ve sedatif ajanlarin beyin ilizerindeki hipnotik etkilerini 6lgen islenmis bir EEG
parametresidir. Masuda T ve arkadaslarinin (81) yaptig1 bir ¢aligmada bu parametrenin propofol
anestezisi indiiksiyonu sirasinda endotrakeal entiibasyona eslik eden ciddi sistolik kan basinci artiglarini

engellemede faydali olabilecegini ileri siirmiiglerdir.

Tosun Z ve arkadaglar yaptiklar1 bir ¢calismada (82) major jinekolojik cerrahi planlanan ASA I-I1
grubu 40 hasta rutin monitdrizasyona ek olarak BIS ve SEF ile monitdrize etmislerdir. Anestezi
indiiksiyonu; ko-indiiksiyon grubunda 0.05 mg/kg midazolam, 2 pg/kg fentanil ve 1 mg/kg propofol ile,
tiyopental grubunda 6 mg/kg tiyopental ile saglanmistir. Hastalarm; BiS, SEF, sistolik arter basimci
(SAB), diyastolik arter basinci (DAB), kalp atim hiz1 (KAH) degerleri indiiksiyon dncesi, indiiksiyondan
bir ve ili¢ dakika sonra, entiibasyon Oncesi, entiibasyondan bir ve bes dakika sonra ve ekstiibasyondan
sonra kaydetmiglerdir. Ko-indiiksiyon grubunda SAB ve DAB, indiiksiyondan ii¢ dakika sonrasindaki
Olctimlerde anlamli derecede diisiik seyrederken, KAH indiiksiyondan ii¢ dakika sonrasi ve entiibasyon
oncesi dlgiimlerde anlaml derecede diisiik bulmuslardir(p<0.05). BIS degerleri; ko-indiiksiyon grubunda
indiiksiyondan 3 dakika sonrasindaki tiim oOl¢liimlerde anlamli derecede diisiik bulunmustur.

Hemodinamik ve elektroensefalografik yanitlar ko-indiiksiyon grubunda daha iyi seyretmistir.

Johansen JW nin (83) propofol-alfentanil intravendz anestezisi sirasinda esmolol infiizyonunun
EEG tizerine olan etkilerini arastirdiklari bir ¢alismada, esmolol inflizyonunun propofol-alfentanil

anestezisi sirasinda serebral kortikal elektrik aktivitesini baskiladigini gostermislerdir.

Bizim ¢alismamizda her ii¢ grubun BIS degerleri karsilastirildiginda Esmolol grubunda sufentanil
ve fentanil grubuna gore daha diisiik bulunmus, sufentanil ve fentanil grubunda ise anlamli fark
bulunmamustir.

Sonug olarak; Laringotrakeal entiibasyonla olusan artmis kan basinci ve kalp hizini kontrol altina
almak icin cesitli metotlar tanimlanmistir. Bunlardan bazilari, opioidlerle anestezi derinligini arttirmak,
lidokain ile laringeal reflekslerin baskilanmasi, bolus veya infiizyon seklinde esmolol kullanimi ve IV
bolus seklinde verapamil, nikardipin veya diltiazem kullanimidir. Ancak 6nerilen bu metotlarin hicbiri
trakeal entiibasyonla olusan bu hemodinamik degisiklikleri karsilamada yeterli degildir. Bir cok
arastirmact opioidlerin dozunu farkli kullanmis ya da baska ilaglarla kombinasyonu denemistir. Kisa
etkili bir beta-bloker olan esmolol ise kalp atim hizin1 baskilamada opioidlerden daha iyi sonug

vermesine ragmen SAB ve DAB degerlerini kontrol altina almada opioidler kadar etkili olmamaktadir.
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Baz1 ¢alismalarda ise opioidlerle esmolol kombine edilmis trakeal entiibasyona olusan hemodinamik
yanitt kontrol etmede daha basarili bulunmustur. Tasikardi kalbe, kan basinci artisina goére daha fazla bir
yiik olusturmaktadir. Ciinkii tasikardi kalbin miyokard oksijen tliketimini arttirirken, diyastolik dolumu
da azaltmakta, bu da etkili koroner akimi engellemektedir. Dolayisiyla tasikardi, arter basinci artigina
gore daha Oonemli bir kriter olarak kabul edilebilir. Esmololiin gerek tek basina gerekse opioidlerle
kombine edilerek kullanimi trakeal entlibasyona karsi olusan hemodinamik yanitlar1 kontrol edebilen

onemli bir ajan oldugunu ortaya koymaktadir.

Esmolol gibi bir kisa etkili beta-blokerin BiS’i etkiledigi, sadece trakeal entiibasyona olusan
hemodinamik ve somatik yanitlar1 diizeltmekle kalmayip, ayn1 zamanda BIS uyanma reaksiyonlarini da
engelledigini ortaya koyan calismalar mevcuttur. Bizim ¢aligmamizda da buna paralel sonuclar elde

edilmistir.

OZET

Bu calismada anestezi indiiksiyonu sirasinda laringoskopi ve trakeal entiibasyon ile artan
sistemik arter basinci ve kalp atim hiz1 diizeyleri iizerine esmolol, fentanil ve sufentanilin etkilerini
arastirmay1 amacladik

Elektif operasyonu planlanan ASA 1, 21-70 yaslar1 arasindaki 90 olgu rastgele ii¢ grup
olusturularak caligmaya alindi. Hastalar rastgele li¢ ¢alisma grubuna ayrildi. Grup I’e (n=30) 2
mg/kg esmolol, Grup II’'ye (n=30) 0.3pug/kg sufentanil, Grup III’e (n=30) 2 ug/kg fentanil bolus
olarak uygulandi. ilacin uygulanmasini takiben IV tiyopental 6 mg/kg ve IV vecuronyum 0.1 mg/kg
verildi. Indiiksiyonu takiben 3 dakika sonra laringoskopi ve endotrakeal entiibasyon gerceklestirildi.
Hastalarin indiiksiyon 6ncesi sistolik (SAB), diastolik (DAB), ortalama (OAB) arter basinglar1 kalp
atim hiz1 (KAH), oksijen satiirasyonlar1 (SpQ,), end-tidal karbondioksit (ETCO,) ve BIS degerleri
bazal deger olarak belirlendi. Tiim gruplarda bu 6lclimler, indiiksiyon sonrasi, entiibasyon oncesi,

entiibasyon sonrasi 1., 2., 3.,4.,5., 6., 7., 8., 9., ve 10. dakikalarda olmak iizere 6l¢iiliip kaydedildi.

57



Cerrahi insizyon bu veri toplama islemi tamamlandiktan sonra gerceklestirildi.

Calismamizda trakeal entiibasyondan sonra SAB, DAB, OAB ve KAH odl¢liimlerinde
entlibasyon sonrasindaki ilk Ol¢limlerde artislar olusmus olup gruplar arasinda onemli bir fark
goriilmemistir. Hastalarin SAB’1nda indiiksiyon 6ncesine gore esmolol grubunda ent. sonrasi 3. ve
4. dakika harig¢ tiim 6l¢iimlerde, sufentanil ve fentanil grubunda ise ent. sonras1 2. ve 3. dakikalarda
istatistiksel olarak onemli fark meydana gelmistir. Entiibasyon sonrasi 1. ve 2. dk. lardaki degerler
artmig, daha sonraki dlgiimlerde azalma olmustur. Hastalarin DAB’inda indiiksiyon dncesine gore
esmolol grubunda entiibasyon Oncesi, ent. sonrast 3. ve 4. dakika hari¢ tiim 6l¢iimlerde, sufentanil
grubunda ent. sonras1 2. dk, fentanil grubunda ise ent. sonrasi 3., 4. ve 5. dakikalardaki 6l¢iimler
disindaki tiim olgiimlerde istatistiksel olarak dnemli fark meydana gelmistir. Entiibasyon sonrasi 1.
ve 2. dk. lardaki degerler artmis, diger degerlerde azalma olmustur. Hastalarin OAB’inda
indiiksiyon Oncesine gore esmolol grubunda ent. sonrasi 3., 4. ve 5. dakika hari¢ tiim 6l¢iimlerde,
sufentanil grubunda ent. sonrasi1 2. ve 3. dakikalarhari¢ tiim 6l¢iimlerde, fentanil grubunda ise ent.
sonrasi 2., 3., ve 4. dakialardaki Ol¢iimler disindaki tiim 6l¢limlerde istatistiksel olarak onemli fark
meydana gelmistir. Entiibasyon sonrasi 1. ve 2. dk. lardaki degerler artmis, diger degerlerde azalma
olmustur. Hastalarin KAH’inda indiiksiyon Oncesine gore esmolol grubunda ent. dncesi, ent.
sonras1 1-6. dakikalardaki 6l¢timlerde, sufentanil grubunda ind. sonrasi, ent. 6ncesi, ent. sonrasi 1-
4. dakikalardaki ol¢iimlerde ve fentanil grubunda ent. sonrasit 1-4. dakikalardaki Ol¢timlerde
istatistiksel olarak énemli fark meydana gelmistir. Her ii¢ grubun BIS degerleri karsilastirildiginda
Esmolol grubunda sufentanil ve fentanil grubuna gore daha diisiik bulunmus, sufentanil ve fentanil

grubunda ise anlamli fark bulunmamustir.

Sonu¢ olarak; kisa etkili bir beta-bloker olan esmololiin kalp atim hizim1 baskilamada
opioidlerden daha iyi sonu¢ vermesi dolayisiyla gerek tek basina gerekse opioidlerle kombine
edilerek kullanimi trakeal entiibasyona karsi olusan hemodinamik yanitlar1 kontrol edebilen 6nemli
bir ajan oldugunu ortaya koymaktadir. Buna karsin SAB ve DAB degerlerini kontrol altina almada
opioidler kadar etkili olmadig1 goriilmiistiir. Esmololiin BIS’i etkiledigi, trakeal entiibasyona olusan
hemodinamik ve somatik yanitlar1 diizelttigi bulunmus ve fentanil ve sufentanile oranla daha diisiik

BIS diizeyleri gézlenmistir.
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